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I N T R O D O C O I O N
I.- HISTOLOGIA DEL TESTICULO
I.l. INTRODUCCION HISTORICA
Los primeros conocimientos histoldgicos del testiculo 
se adquieren antes del nacimiento de la Histologia co- 
mo oiencia, puasto que su principal products de secre- 
oidn, los espermatozoides, son observados con el micros 
oopio dptico en el siglo XVII por Hamm y Leeuwenhoek. 
Desde la publicaeidn de los trabajos de Kdlliker en 1841 
y 1847 (ver BrBkelmann, 1963), la morfologia y funcidn 
del epitelio seminlfero atrajeron a muchos investigado- 
res.
Leydig, en 1850, describe la cdlula que lleva su nombre, 
pensando en una posible funcidn trdfica de la misms con 
respecto al epitelio germinal.
En 1865,Sertoli informa de la existencia de una "cdlula 
ramifioada" en el tübulo seminlfero del testiculo huma- 
no, y durante el Ultimo tercio del siglo ae hacen apor- 
taoiones tan importantes corns las de Von Ebner (187I) 
que, al examiner el tiibulo seminlfero de la rata en to- 
da su longitud, describe una eerie de asociaoionea celu 
lares que aparecen ordenadas, observando en un trabajo 
posterior, que datas se repiten oada 3-, 2 cm. (Von Ebner, 
1888), y las de Brown (1885) y Regaud (1900) que especu 
Ian sobre la idea de que las transformasiones que tie- 
nen lugar en la linea germinal, estdn en intima asocia- 
oidn con la cdlula de Sertoli, a la que, por otra parte, 
Maximow (1899) ya habia asignado tambidn la funcidn de
cdlula fagocitlca que ingiere aetlvamente las cdlulas 
germlnales muertaa.
Durante la primera mitad del presents siglo se continü 
an haciendo descubiimientos importantes; Regaud (I90I), 
utilizando el microscopio dptico, describe detallada- 
mente la estructura del tUbulo seminlfero, estudiando 
la membrena limitante que lo envuelve y el complicado 
proceso de la espermatogdnesis, e informa de la existen 
ola de dos tipos de espermatogonias, de los que el uno 
es precursor del otro, y describe los cuerpos residua- 
les, como estructura cuya morfologia va a variar depen 
diendo del estado funcional del tübulo.
Allen (1918), confirma la existencia de dos tipos de 
espermatogonias, a las que llama A y B, puntualizando 
que las A originan por mitosis las del tipo B.
Se inicia asl el camino hacia una major comprensidn de 
la organizacidn de las cdlulas del testiculo y su mi- 
sidn en el proceso de la espermatogdnesis.
La aplicacidn de tdcnicas histoqulmicas y de deteccidn 
de enzimas, junto con la büsqueda de nuevos mdtodos de 
tinoidn (como en el caso de Elftman -1950-, que utili­
sa la impregnacidn argdntica -empleada hasta entonces 
para visualizar el aparato de Golgi- para impregnar las 
cdlulas de Sertoli, lo que proporciona una idea müs 
Clara de la citoarquitectura del tübulo) que permitan 
una mejor observacidn de los distintos tipos celulares
y sus oomponentes, proporclonan gran cantidad de datos 
que van a ayudar a la mejor comprensidn del proceso.
Los afios cinouenta van a suponer un avance importante. 
Por una parte Leblond y Clermont (1952) a) y b) publi­
can sus trabajos, en los que establecen la existencia 
de catoroe asooiaciones celulares diferentes, que co­
rrespond en a otras tantas etapas en el ciclo de raadura 
cidn del epitelio seminlfero de la rata. Ademüs, en el 
mismo aflo se publics el primer trabajo en el que se 
aplican las tdcnicas de microscopia electrdnica al es­
tudio de la espermatogdnesis en la rata (Watson, 1952), 
detectando la existencia de puentes citopldsmicos entre 
las cdlulas de la linea germinal, hecho que resultard 
de la mdxima importancia para la comprensidn del procje 
so de formacidn de los espermatozoides.
Burgos y Fawcett (1955), confirman este hecho, estable 
ciendo la existencia de puentes oitoplasradticos a todos 
los niveles entre las cdlulas germinales y, posterior­
mente, Fawcett y Burgos (1956), hacen otro descubrimien 
to tambidn trascendente; las cdlulas de Sertoli no for 
man un sincitio, como se creia, sino que se trata de 
cdlulas independientes.
Wilke y Schendhardt (1958) aplican por primera vez el 
microscopio eleotrdnico al estudio de la cdlula de Le^ 
dig.
Fawcett (1958), estudia la ultraestructura de los es-
peraatozoides de mamiferoe.
Clermont (1958), estudia los componentes de la membrana 
limitante del tübulo seminlfero.
Kingsley y Lacy (1959), estudian los cuerpos residua - 
les, observando que dstos son fagocitados por las cdlu­
las de Sertoli y que sufren cambios en su ultraestructu 
ra, acoplados a los que se producen en el citoplasma de 
la cdlula de Sertoll y en la localizacidn de los lipides 
en las diferentes etapas del ciclo del epitelio seminl- 
fero.
Otro descubrimiento importante que ha contribuido de for 
ma deoisiva al mejor conocimiento de la funcidn del tes 
ticulo, ha sido el de la existencia de la barrera hemato- 
testioular, situada a nivel de la cdlula de Sertoll, en 
tre la membrana basai y las cdlulas germinales (Vilar y 
cols., 1962). La barrera hemato-testicular sépara el tü 
bulo seminifero en dos compartimentos# basai y luminal 
(Dym y Pawcett, 1970 y Fawcett y cols., 1070), y se lo­
calisa a nivel de las uniones ooluyentes existantes en­
tre las cdlulas de Sertoll (Dym, 1973).
1.2. REVISION BIBLIOORAFIOA Y PUESTA AL DIA DE LOS CONOOIMIEN 
TOS HISTOLOGICOS ACTUALES.
En la actualidad el testiculo se considéra como una gldn 
dula que consta de una porcidn exocrinat los tubos semi-
nlferos, j  otra endoorinai las odlulaa do Leydig, que 
se disponen en grupos en los espacios intertubulares.
1.2.1. TÜBÜLOS SEMINIPEROS
Facilmente disociables entre si, se les consi­
déra hoy en dla oomo una gldndula oitdgena, cu­
ya seorecidn, de naturaleza holocrina, esté cons 
titulda por los espermatozoides.
El epitelio seminlfero, apoyado sobre la 16mina 
propia, es un epitelio estratificado oomplejo, 
formado por dos estirpes celulares diferentes; 
las cdlulas de la llnea germinal o cdlulas es- 
permatogdnicas y las cdlulas de sertoli, somdti 
cas o de soporte, cuyas funciones todavla no son 
totalmente oomprendidas.
LAMINA PROPIA
La arquitectura de la Idmina propia,que envuel­
ve a cada tübulo seminlfero, varia de una espe- 
cie animal a otra.
La describe Regaud (I901) por primera vez en la 
rata, oomo una "Idmina senoilla y continua dis­
pue s tas entre dos capas ooncdntricas de una subs 
tancia homogenea" similar a las membranas basa- 
les.
La microscopia eleotrdnioa ha demostrado que, de
Allas, la mds interna, esté compuesta a su vez 
por très subldainasi una interna, de material 
hompgeneo y de moderada densidad a los eleotro 
nés, otra intermedia, que contiens fibrilles 
eoldgenas de direcoidn eproximadaëente parâle- 
la al e je del tübulo y, la rads extema, aparen- 
temente, similar a la interna, (Fig. n^ 1).
En estas membranas basales se ha detectado, oo­
mo era de esperar, glicoproteinas, dcido hialu- 
rdnioo y cendroitin sulfates, pero estd prdcti- 
oamente libre de lipides (Courot y cols., 1970).
Alrededor de la membrana basai interna y a par­
tir de los 7 a 10 dlas de edad en la rata, empie 
ea a visualizarse una Idmina de células poligo- 
nales (Ross, 1967). En el citoplasma de estas cé 
lulas apareoen gran cantidad de microfilamentos, 
y su membrana estd tachonada de veslculas de pi- 
nocitosis (Burgos y cols.,1970) y présenta gran 
cantidad de diferenciaciones de unién del tipo 
zénula oooludens (Dym y Fawcett, 1970). La natu- 
raleza de esta estirpe celular aün sigue siendo 
tema de controversia, aunque por su semejanza con 
las células musculares lisas y su organizaoién 
epitelioide, casi todos los autores en la actua­
lidad se refieren a ellas con el nombre de oélu- 
las mioidea.
También es controvertida la naturalsza de las cé
6lulas que se apoyau sobre la membrana basai ex­
tema. A peser de que hasta ahora se hablan des 
crito oomo una Idmina de cdlulas de naturalsza 
conjuntiva.-probablemente fibroblastos derivados 
del mesdnquima peritubular (Ross, 1967; Courot,y 
cols., 1970; Burgos y cols. 1970)-,los ültimos 
estudios indican que su naturalsza parece ser en 
dotelial (Clark, 1976 y Neaves, 1977). Esta Idmi 
na de cdlulas endoteliales, junto con la que ro­
des al tejido inteigtioial, delimitaria un espa­
cio linfdtico o sinusoids linfdtico peritubular 
(Clark, 1976).
CELULAS DE LA LINEA GERMINAL. LA ESPERMATOGENESIS
. ESPERMATOGONIAS
El tdrmino es aouNado en 1876 por Le Valette St. 
George, pero refiridndose a la cdlula de Serto­
li. La primera descripcidn detallada de la es­
permatogdnesis aparece en el trabajo de Regaud 
(1901), informando ya de la existencia de dos 
tipos de espermatogonias claramente diferencia- 
dos a partir de su oromatina nuclear; finemente 
granular y de aspecto pulverulent o en unas, y 
oondensada en grumos en la otra, lo que serd 
oonfirmado por Allen (1918), llamando a las pri 
meras espermatogonias A y a las ültimas esperma 
togonias B. Roosen-Runge y Giesel (1950) esta- 
bleoen que, a medida que las espermatogonias ti
po B se desplazen haola la lus del tübulo, ae 
dlferenelan origlnando los espermatocitos I.
Cuando en 1952 Watson apllca por primera vez 
el microscopio eleotrdnico al estudio de la 
morfologia del testicule, confirma todos es­
tes datos, observando, ademüs, que en la ülti 
ma mitosis sufrida por las espermatogonias,la 
divisidn oitoplüsmica es incomplets, quedando 
unidas entre ellas por puentes intercelulares, 
lo que müs tarde serd oonfirmado tambidn por 
Fawcett (1961).
En la actualidad, la clasificacidn de esperma 
togonias en dos grandes grupos, las A y las B, 
se mantiene, pero, ademds, dentro de las esper 
matogonias tipo A, se ban establecido dos gran 
des categoriaë; la priimmra la constituyen las 
llamadas espermatogonias Ao, que permanecen 
sin diferenciarse y que, en la rata àdulta ner 
mal, raremente entran en mitosis, partioipando 
pooo, por tanto, en la produceidn de espermato 
oitos* Son cdlulas madré de réserva y se oerres 
ponden con las espermatogonias Ad (dark) u os- 
ouras de la términologia antigua. La segunda 
son las que van a entrar eni mitosis y diferen­
ciarse para seguir el proceso de espermatogdnc 
sis. Dentro de estas ültimas se pueden diferen 
oiar cuatro generaciones diferentes; las Ax(que 
pueden diferenciarse, o fuhcionar como cdlulas
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madré), las A2, A3 y A4. Son las también 11a- 
madas Ap (pale) o claras. Ademés, Regaud des- 
cribid una cdlula de caracteristlcas interme- 
dias entre las A y las B, llamadas por ello 
espermatogonias In o intermedlas (Clermont y 
Leblond, 1953), de las que pareoe ser que en 
la rata sdlo existe una generaoidn,(Leblond y 
Clermont, 1952), pero que en otras especies 
pueden haber dos o mds generaciones. De cual­
quier forma, son diflciles de diferenciar so­
bre bases exclusivamente morfoldgicas, inclu- 
80 con microscopia electrdnica.
El citoplasma présenta caraeteristicas seme- 
jantes en todos los tipos de espermatogonias. 
En general, es un citoplasma relativamente 
escaso, que se dispone alrededor del nücleo, 
con pocas organelas y de baja densidad a los 
electrons. Aparecen algunos perfiles de reti 
culo endoplâsmico, un aparato de Golgi pequje 
fio y algunos grànulos densos a los electro- 
nes. Las mitooondrias, redondas u ovales, po 
seen pocas crestas que son bastante reotas y 
paralelas entre sii (BrSkelmann, 1963).
Hoy dia estd perfeetsunente establecido que 
sdlo la espermatogonia mds primitiva complé­
ta la divisidn oitoplasmdtica. En el resto 
la oitocinesis es incomplets, quedando las 
cdlulas hijas unidas entre si por puentes
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oltoplasffl^tlcosy a euyo nivel la membrana ce- 
lular apareoe engrosada (Watson, 1952, Fawcett, 
I96I y Dym y Fawcett, 1971).
Las células de Sertoli rodean a las esperma- 
togonias cubridndolas con sus expansiones oi- 
toplâsmioas (Neaves, 1977). En las regiones 
de contacts entre la membrana plasmdtica de 
la espermatogonia y la de la odlula de Serto­
li, aparecen especialieaciones de unidn, des- 
oritas primero por BrOkelmann,(1963), y poste 
riormente por Nicander (1967) y Russell (1977), 
quienes indican que estas uniones son semejan 
tes a desmosomas, aunque el espacio intercelu 
lar es mâs estrecho y el material electroden- 
BO que aparece en él no llega a formar un dis 
CO, (Eaya y Harrison, 1976).
ESPERMATOCITOS
Los espermatocitos I, résultantes de la divi­
sion mitdtica de las espermatogonias B, antes 
de entrar en divisidn, aparecen como esperma­
tocitos en repose (Clermont y cols., 1959) Es 
tes espermatocitos preleptoténicos son muy pa 
recidos a las espermatogonias de las que pre­
cedes, y oon las que es fdoil confundirlos. 
Todavia aparecen muy cerca de la lâmina pro- 
pia (Dym y Clermont, 1970), aunque ya empiezan
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a perder contacte eon ella, por interponerae 
una prolongée16n cltoplasmâtica de la célula 
de Sertoli.
Las primeras células que apareoén tôtaimente 
separadas de la Idmina propia mediante una 
prolongéeidn citoplasmdtica de la célula de 
Sertoli, son los espermatocitos leptoténicos. 
Su citoplasma, més grande, se diferencia por 
una proliferacién del retlculo endopldsmico, 
asl como por un mayor desarrollo del aparato 
de Golgi. (Burgos y ools., 1970). Las mitocon 
drias adquieren el aspeeto caracteristico que 
presentan en los espermatocitos s crestas irrje 
gulares que, a menudo se ramifican. (BrBkel- 
mann, 1963).
En los espermatocitos zigoténicos, a causa 
del apareamlento y formacién de bivalentes, 
la tinoién es més intensa y los croraosomas se 
pueden observer mejor que en la etapa anterior. 
Los oomplejos sinaptonémioos sirven como marcs 
dor morfoldgico de estos espermatocitos y de 
los paquiténicos. El aparato de Golgi oomienza 
a aumentar y las mitocondrias inician su des- 
plasamiento hacia la periferfa de la célula. 
Ambos prooesos continiîan en los espermatocitos 
paquiténicos.
Coinoidiendo oon la etapa VIII (segdn Leblond
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y Clermont, 1952) del ctclo del epltelio sem^ 
nlfero, en los espermatocitos paquiténicos apa 
rece un oorpdsculo que, aunque descrito hace 
m & B  de noventa ados por Benda (I89I), eu ori- 
gen, oomposicién qulmica y funoién no estén 
todavla dilueidados (Parvinen y Parvinen, 1979) 
El desarrollo del retlculo endoplésmico, del 
aparato de Golgi y del ouerpo cromatoideo, ca 
racterisan la evolucidn del citoplasma de los 
espermatocitos paquiténicos, diploténicos y 
diacinétioos.
Las mitocondrias de los espermatocitos II son 
muy pareoidas a las de las espermétidas,y el 
cuerpo cromatoideo presents un aspects muy si 
milar al que tiens en las espermétidas tipo 1. 
El aparato de Golgi esté muy desarrollado.
Todos los espermatocitos quedan envueltos to- 
taimente por las prolongaoiones citoplasméti- 
cas de las células de Sertoli, con las que se 
mantienen unidos por diferenciaciones de sus 
membranas plasmétioas similarss a desmosomas, 
al igual que las espermatogonias (Kaya y Ha­
rrison, 1976 y Russell, 1977 a) )-
. ESPERMATIDA3 
AAemés de la formacién del acrosoma, caracte-
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riza a las espermétidas la morfologfa de sus 
mitocondrias -cuyas orestas aparecen como hin 
chadas, reohazando la matris haoia la perife- 
ria, en donde se observa como una Idmina elec 
trodensa- y la looalizaeidn perifdrica de da­
tas. (BrSkelmann, 1963). El retlculo endoplés 
mice esté muy desarrollado y algunas cistemas 
del misrao aparecen estrechamente aplioadas a 
la cara convexa del aparato de Golgi, separa­
das de dl por una regidn que contiens numero- 
sas veslculas pequeSlas y tdbulos, ooasionalmen 
te interooneotados entre si. (Susi y cols., 
1971).
En las oercanlas del ndoleo se sigue apreoian 
do,en las primeras etapas evolutivas, el cuer 
po cromatoideo, con los des compensates que 
le oaraoterizani una mass compacta e irregular 
que encierra zonas de densidad més baja, y un 
grupo de grénulos laxamente dispuestos de unos 
150 Â  (ribonuoleoproteinas). Bstudios realiza 
dos oon ufidina tritiada, indican que el RNA 
sintetizado en el nüoleo haploide se transpor 
ta a este orgénulo (SBderstrôm y Parvinen, 
1976), lo que se aoompafla de mbvimientos del 
cuerpo cromatoideo a lo largo de la membrana 
nuclear, con contactes con eleparato de Golgi, 
lo que ha sido demostrado por cineautorradio- 
grafla (Parvinen y Parvinen, 1979). Ademés del 
RNA, parece ser que el ouerpo cromatoideo con
15
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tlene protelnaa béaicas rieas en arginina.
Las gotas lipldicas, esoasas en las espermato 
gonlas y en los espermatocitos, van aumentan- 
do en las espermétidas, hasta formar grandes 
vaouolas.
ESPERMIOGERESIS
Las pequefias veslculas ligeramente PAS positi 
vas, ouya aparicidn en el seno del oomplejo 
del Golgi marca el aomienzo de la esperraiogé- 
nesis, vistas al microscopic eleotrdnico, sue 
len observarse asociadas a cistemas del R.E.R. 
y su contenido es moderadamente dense a los 
eleotrones. En las cistemas del Golgi se apre 
cia un material de densidad similar y los sé- 
oulos més internes contienen un material algo 
més dense. Son los grénulos proacrosémicos. 
ouya ooalescencia originaré el grénulo acrosé 
mice. Este grénulo es rice en carbohidratos y 
se adhiere a la cars extema de la membrana 
nuclear, en una regidn donde la cara intema 
aparece como reforzada por un material electro 
dense. (Burgos y cols., 1970 y Courot y dois. 
1970).
En el citoplasma se empiezan a apreciar los 
microtübulos ouya organizacidn daré lugar més 
tarde a la formacidn del manguito.
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El REL esté bien desarrollado, en forma de ois 
temas cortas que parecen anastomosarse entre 
si, existiendo con frecuenoia zonas de conti— 
nuidad entre allas y el aparato de Golgi, lo 
que se ha oonfirmado en oortes gruesos de ma­
terial tratado con Ür-Pb-Cu y observacidn con 
microBOopia electrdnica de alto voltaje. (Dym 
y Cavicchia, 1978). También, ocasionalmente, 
se observan cistemas de retlculo endoplésmi­
co entre los séculos del aparato de Golgi, que 
parecen como cistemas colaterales de las que 
cubren la cara ois del aparato de Golgi. Asi- 
mismo, aparecen cistemas de retlculo endoplés 
mico en la regidn central del aparato de Gol­
gi, interconectadas unas a otras por estrechos 
puentes, formando un sistema continue. Algunas 
de estas cisterhas estén en Intima asociacidn 
con la cara trans del aparato de Golgi, aunque 
siempre quedan separadas de datas por un espa 
cio de unos 12 nm. (Hermo y cols., 1979).
Por elle, se ha asignado al R.E.L. un papel 
active en la formacidn de los componentes del 
acrosoma (Dym y Cavicchia, 1978), lo que con- 
ouerda con su looalizacidn entre la membrana 
plasmética y la cara oonvexa del aparato de 
Golgi. (Hermo y ools,, 1979). A nivel de los 
puantes intercelulares, el réticulé endoplés­
mico parece continuarse con el de las espermé 
tides adyacentes.
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Deepuda de la adhesldn del grénulo aorosdmlco 
a la membrana nuolear, el oomplejo del Golgi 
continua contribuyendo a la formacidn del sis 
tema acrosdmico, apareoiendo nueyas veslculas.
. V -
Parece que el cuerpo cromatoideo interviene 
en las primeras etapas de formacidn del sis­
tema aorosdmioo, a travds de las relaciones 
que establece con el aparato de Golgi (Parvi 
nen y Parvinen, 1979).
Una vez formado el acrosoma, toda la superfi­
cie de contacte de date oon la membrana nu­
clear aparece engrosada. Los microtübulos del 
manguito parecen dirigir el desplazamiento 
del citoplasma en la elongacidn de la espermé 
tida. Durante la elongacidn, el cuerpo croma­
toideo aparece generalmente cerca del aparato 
de Golgi, yendo a localizarse en las inmedia- 
ciones de la zona de arranque del flagelo en 
formacidn, en lo que, posteriormente, seré el 
cuello del espermatozoide.
Parece ser que la slntesis de RIfÂ se para cuan 
do el nüoleo de la espermétida oomienza a elon 
garse. Sin embargo, la slntesis de proteinas 
continua y es en este momento ouando van a te 
ner lugar los eambios morfoldgicos més nota­
bles. Se ha asignado al cuerpo cromatoideo un 
papel de lugar de almacenamiento y.conserva-
18
cl6n del RNA, habldndose demoatrado que la ma 
yor parte de date esté en fenma especial de 
RNA Hn eatable (Sdderstrdm y Parvinen, 1976).
En la faae de madurabién, el citoplasma, to- 
taimente desplazado en sentido caudal, se lo­
calisa de tal manera que parte del axonema 
queda oubierto por 'dl y parece flotar en la 
luz del tdbulo. El retlculo endoplésmico pre 
senta claros signos de regresidn, con disolu 
oidn de sus tübulos. Las cistemas tubulares 
que quedan tienden a acumularse alrededor del 
flagelo, formando una lamela anillada perifla 
gelar que termina por desaparecer.
Al principle de la fase de maduracidn cl cuer 
po radial se observa particularmente bien de— 
sarrollado y aün poderaos verlo despuds de la 
regresidn masiva de todo el retlculo endoplés 
mico y del aparato de Golgi, pero al final sd 
lo quedan algunos restes, en forma de veslcu­
las aisladas.
Durante la maduracidn de la espermétida, el 
cuerpo cromatoideo se condensa y parece que 
participa en la formacidn de una estructura 
subacrosdmica densa, la lémina densa postnu- 
olear que, posibleraente, interviene en la ac­
tivas idn del oocito (Reger y cols., 1977 y 
Parvinen, 1979).
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La ellmlnaoldn del citoplasma que no neoesita 
el espermatozoide maduro, se va a producir 
por dos mecanismost
a) Eliminaoidn progresiva de p'equeflas oanti- 
dades de citoplasma, a travds de comple­
xes tübulo-bulbosos, que mantienen unida 
la espermétida a la odlula de Sertoli por 
la cara ventral y el cuello deequdlla. La 
desaparioidn de estas uniones, va a supo- 
ner la liberacidn del espermatozoide a la 
luz del tdbulo, como més adelante descri- 
biremos.
b) Eliminaoidn masiva,‘al desprenderse la go 
ta citoplésmica, mediante un proceso aoti 
vo por parte de las células de Sertoli. 
(Fawcett y Phillips, 1969).
Las espermétidas, unidas entre si por puentes 
citoplasméticos, se encuentran ademés rodea- 
das por las prolongaoiones de las cdlulas de 
Sertoli, con las que establecen uniones espe 
ciales. En la prolongacidn citoplasmética de 
la odlula de Sertoli que rodea la esperméti­
da, la membrana plasmética aparece més fina 
que la de la espermétida. Algunos autores opi 
nan que las relaciones que se establecen en­
tre las cdlulas de Sertoli y las de la linea 
germinal, semejantes a desmosomas, se modifi
20
can cuando comlenza la elongacidn de la esper 
métida (Kaya y Harrison, 1976), aunque otros 
interpretan que se trata del mismo tipo de 
unidn.
Cuando el nucleo de la espermétida oomienza a 
condensarse, en el citoplasma de la célula de 
Sertoli aparecen las vesiculas y cistemas de 
retlculo endoplésmico alineadas entre si, a 
una distancla de unos 800 A de la membrana 
plasmética que rodea la zona del acrosoma (BrO 
kelmann, 1963), delineando una regidn en el 
citoplasma de la célula de Sertoli que contie 
ne un material més electrodenso, por la pre- 
sencla de haces de microfilamentos.
La superficie de contacte se extlende un poco 
més allé de la regidn acrosdmica, para cubrir 
también la parte anterior del manguito. (Ross,
1976).
Brdkelraann, 1963, observa que en el citoplas­
ma de la célula de Sertoli, situadc debajo de 
la zona ventral de la cabeza de la esperméti­
da, existen varias estructuras tubulures, que 
presentan dos o més membranas, rodeadas de cis 
temas, en el seno del citoplasma de la célula 
de Sertoli. Nicander, 1967, indice que de las 
espermétidas alargadas emergen evaginae i one s 
tubulares que contactas con las células de Ser
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toll. Russell y Clermont, 1976, son los prime 
ros que desoriben el oomplejo tdbulo—bulbar, 
oomo una serie de evaginaeiones que emergen 
de la regidn ventral de la cabeza de la esper 
métida, para hundirse en la prolongacidn clto 
plasmética de la célula de Sertoli, terminan- 
do en un ensanchamiento o formacidn bulbesa. 
Estos autores atribuyen al complejo una fun- 
oidn de anclaje, y su disolucidn contribuirla 
a la espermiacidn. Las membranas que rodean 
estas evaginaginac i one s son més finas y no po 
seen glioocalix. El tübulo sigue un trayecto 
sinuoso y la longitud del complejo entero es 
de 3 a 4 nm., teniendo un diémetro aproxima- 
do de 1 nm. en la zona tubular y de 2,5 nm. 
en la bulbosa. La mayorla contienen un mate­
rial floculoso disperse y algunos una substan 
cia densa homogenea. A veces, después del bul 
bo se aprecia un nuevo estrechamiento tubular. 
En yuxtaposicidn a los bulbos aparecen gran 
cantidad de vaouolas y veslculas. El material 
floculoso disperse corresponde a tübulos dlge 
rides por lisosomas de la célula de Sertoli. 
(Russell, 1979, a). Al existir varias genera- 
cionea sucesivas de complejos tübulo-bulbosos, 
éstos oonstituirian una forma de eliminaoidn 
progresiva del citoplasma de las espermétidas, 
que fluiria por elles hasta la célula de Ser­
toli. Durante la formacidn de los complejos 
tübulo-bulbosos, se élimina asi hasta un 70?t 
del citoplasma (Russell, 1979 b) que, de otra
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forma, Irapédlrla el movlmlento del espermato- 
solde (Regaud, 1901). Esto explicarla la dis- 
posicidn del retlculo endoplésmico asooiado, 
descrito por Clermont y cols. (198O).
ESPERMATOZOIDE
Los espermatozoides se encuentran entre los 
prlmeros elementos que llaman la atenoidn de 
los mioroscopistas. Henle (1Ô43), en su Trata 
do de Histologia, siguiendo a KBlliker, les 
da el nombre de "filamentos espermétioos" o 
"espermatozoarios" (ya que entonces se incluian 
en la clasifioacidn de los protozoarios), pa­
ra expresar "de una forma positiva que no los 
considéra habitantes accidentales del esperma", 
y cita a Leouwenhoek quien, en sus Transaccio 
nés Filosdficas (1677) atribuye su descubri- 
miento a Hamm, al estudiar la "materia gono- 
rreica en la cual encuentra animales dotados 
de oola que, segün él, eran producidos por la 
putrefacoién".
El anélisis de su estructura oon el miorosco- 
plo de luz se réalisa a lo largo del siglo XIX 
(Eimer, 1874, Retzius, 1891, Benda, 1887, Jen 
son, 1887, Ballowith, I89I y Lenhossek, I898).
Sin embargo, debido a su pequedo tamaHo, la
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mayor parte de los oonoo liaient os que poseemos 
Boerca de la estructura del espermatozoide los 
debemos, casi exclus!vamente, a los estudios 
realizados despuds de la apllcacldn de la ml- 
crosoopla electrdnica. (Anberg, 1957 y Fawcett, 
1958).
Durante los aHos de I960 a 1970 numerosos au- 
tores estudlan la ultraestructura de los esper 
matozoldes de varias especies animales (Bloom 
y Nicander, 1961, Hadek, 1963, Bedford, 1964, 
Fawcett, 1965, Fawcett e Ito, 1965, Nicander 
y Bane, 1966, Fawcett y Phillips, 1969), lo 
que créa cierta oonfusidn en la terminologia. 
Para unificar oriterios, Fawcett (1975) publi 
ca una revisidn que recoge todos los conoci- . 
mientos que se tienen hasta ese momento acer- 
ca de la ultraestructura del espermatozoide 
de los mamiferos y que sintetizamos en la fi­
gura n« 2.
No hemos encontrado en la bibliograffa traba- 
jos posteriores que aporten nuevos datos mor­
foldgicos de interds, y ello a pesar de que 
atSn quedan muchas parcelas oscuras, tanto en 
relacidn con el origen y significaoidn de al­
gunas estruoturas, como en cuanto a la morfo- 
logia de datas.
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CICLO DEL EPITELIO SEMINIPERO. LA OLA ESPERMATO 
GENETICA.
Von Ebner, en 1871, examinando el tübulo seminl 
fero, encuentra aeriea ordenadas de asoclaclonea 
celulares que se repiten y que su longitud en 
el tübulo semlnlfero de la rata es de 3,2 cm., 
llamando a cada sorie compléta ola del epitello 
semlnlfero. (Von Ebner, 1888).
Regaud (1901), observd que en un punto determl- 
nado del tübulo se desarrollan slmulténeamente 
varias generaciones de células germinales. Esta 
suoesidn de las distlntias asoolaciones celula­
res hasta la reaparicidn de la primera en un 
punto dado del tübulo, constituye el ciclo del 
epitelio semlnlfero, y, cada una de ellas, se 
corresponde con una etapa diferente del ciclo.
Utilizando la técnica del PAS, Leblond y Clermont 
(1952), diforencian en la evolucién del acroso­
ma de las espermétidas 19 estadlos diferentes; 
correspondiendo los très prlmeros a la fase de 
Golgi, los cuatro siguientes a la del casquete, 
siete més a la fase acrosémica y los cinco res­
tantes a la fase de maduracidn. (Figura n® 3).
Tomando como base los diferentes tipos de esper 
métidas que aparecen en cada asociacidn celular, 
Leblond y Clermont (1952), establecen las cator
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oe etapas del olclo del epitello semlnlfero de 
la rata (Figura'n® 4).
La puesta en marcha del desarrollo de una nueva 
generaoidn esté acoplada.de forma preestableci- 
da, oon el desarrollo de las précédantes (Courot 
y cols., 1970).
Desde el trabajo de Leblond y Clermont éste ha 
sido el método més utilizado para establecer una 
olasificacidn de las distintas etapas por las 
que atraviesa el ciclo del epitelio semlnlfero, 
y seré el que utilicemos en nuestro trabajo.
Sin embargo, se han descrito otros métodos co­
mo, por ejemplo, el que toma como base los cam 
bios morfoldgicos que ocurren a nivel del nü­
oleo de las células germinales en su proceso 
de maduracidn (Roosen-Runge y Giesel, 1950),es 
tableciéndose en este caso ocho etapas diferen 
tes. 0 el que utilisa las claras dlferencias 
existantes en la distribucidn de los llpidos y 
de las fosfatasas écidas y en la actividad de 
la sorbitol deshidrogenasa, de la fosfamidasa 
y de la glicerofosfatodeshidrogenasa en el 
acrosoma de las espermétidas, para establecer, 
por métodos histoquimicos, la etapa evolutive 
del ciclo.
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DÜRACION DEL PROCESO ESPERMATOGENETICO.
La organizacidn del epitelio setninifero implica 
una coordinacidn en el desarrollo de las diferen 
tes células germinales.
La duracidn del ciclo del epitelio seminlfero va 
rla con factores taies como la edad, la tempera­
ture ambiante, factores hormonales, la raza, etc. 
Asi, dentro de una misma especie animal, como por 
ejemplo la rata, en là cepa Sherman la duracidn 
de un ciclo complète es de 12 dias, en la Sprague- 
Dawley de 12,9 y en la Wistar de 13,3 dias. (Cou 
rot y cols., 1970).
La duracidn total del proceso espermatogendtlco 
también varia con la especiet 32 dias en el cone 
jo, 74 dias en el hombre y unos 48 dias en la ra 
ta, scgün Clermont y cols., 1959. (Figura n® 5).
CELULA DE SERTOLI
Cuando Sertoli en 1865 describe esta célula por 
primera vez como una célula ramificada que exis­
te en el tübulo seminifero, ya indicaba que, po- 
siblemente, las transformaciones que se producian 
en las células de la linea germinal debian estar 
en intima asociacidn oon ella.
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A partir de este momento, y en lo que queda del si 
glo JCIX, varies autores van a dedicar su atenoidn 
a esta célula. La Valette St. George (1876, 1878) 
las llama células foliculares. Prenant (1887) ha- 
bla de ellas como de pequeSias células epiteliales. 
Ilaxjmon (1899) informa de su capacidad para fago- 
cittr células muertas y agentes de tinoién. Tam- 
biéi Regaud (1901) trata de ellas e informa de que, 
efeetivamthte, su aspeeto varia de forma paralela 
a Its transformaciones sufridas por las células 
de La linea germinal.
A pesar de que es una célula que se describe muy 
proito, debido a las dificultades que présenta su 
estudio con el microscopio éptioo, durante toda 
la primera mitad de nuestro si#) se avanza muy po 
co en la aportacién de nuevos datos y seré una oé 
lula mal conocida hasta préoticamente la segunda 
milad de nuestro siglo.
La primera aportacién importante la hace Elftman 
(1950), utilizando para la visualizaoién de las 
células de Sertoli técnicas de impregnacién con 
pltta, que hasta entonoes se habian utilizado pa 
ra el estudio del aparato de Golgi. Elftman des­
cribe la célula de Sertoli como si fuese un %ér- 
boL" que se insertara directamente en la membra­
na basai, y cuyas ramas se extienden hacia la luz 
del tübulo, inteméndose entre las células de la 
ILiea germinal, a las que sirve de soporte. La
28
aplicaclén de esta técnica permits a Elftman pu- 
blicar en 1963 sus hall'azgos acerca de la citoar- 
quiteotura del epitelio seminifero, en la que el 
papel que juegan la forma y disposicién de la eé- 
lula de Sertoli son fondamentales. En un corte 
tangenoial que afeote al ouerpo celular (tronco, 
en la comparéeién que se hace de su forma con la 
de un ârbol), aparece con un contorno poligonal, 
alrededor del cual se disponen los espermatocitos 
paquiténicos segdn un patrén regular, formando un 
anillo de seis espermatocitos rodeando a cada cé­
lula de Sertoli, Cada dos anillos, correspondientes 
a oélulas de Sertoli vecinas, comparten très es­
permatocitos entre si. A medida que en etapas su­
cesivas los espermatocitos I aumentan de tamaflo, 
no oaben en los espacios que quedan entre las pro 
longaciones del citoplasma de la célula de Serto­
li que los mantiene en posicién, por lo que apare 
cen con sus caras facetadas y en dos capas, una 
dispuesta sobre la otra. Las espermétidas a que 
dan lugar, por el mismo motive, se dispondrén en 
cuatro filas, apiladas unas sobre otras, también 
envueltas en las prolongaoiones citoplasméticas 
de las células de Sertoli.
El primero que estudia la célula de Sertoli con 
microscopic eleotrénico es Watson (1952), y el 
descubrimiento de que las células de Sertoli no 
forman un sincitio se produce poco después, gra­
cias a los trabajos de Fawcett y Burgos (1956).
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La apllcaolén slstenétlca a partir de este momento 
del miorosoopio eleotrénico en el estudio de la 
morfologia de la célula de Sertoli, hace que se 
hajan aportado gran cantidad de datos, que nos 
dan una idea més Clara de su ultraestructura y de 
las funcionea que la estén encomendadas.
Se trata de una célula columnar, alta, que se ex- 
tiende desde la base del epitelio hasta la luz 
del tübulo, emitiendo prolongaoiones citoplasméti; 
cas latérales, que rodean directamente a las célu 
las germinales (Dym y Cavicchia, 1978), y ouya 
morfologia parece ser que varia depend!endo del 
estado funoional del epitelio seminifero. Asi, 
desde que el espermatozoide se libera a la luz 
del tübulo hasta la formacién de nuevas esperméti 
das, el nücleo aparece de forma més o menos trian 
gular y oon una posicién cercana a la membrana ba 
sal} mientras que cuando las espermétidas empie­
zan su elongacidn, algunos nücleos de las células 
de Sertoli aparecen como bastones entre las célu­
las germinales. (Courot y cols, 1970).'
En el citoplasma, los érganulos se localizan pré­
férant emente en la regién basai o perinuclear.
El R.E.L. es més abundante que el R.E.R., y suele 
estar conectado a él. En oada momento, el aspeeto 
que adopta esté en relacién con la etapa del ciclo 
del epitelio seminifero. (Clermont y cols., 1980). 
El aparato de Golgi aparece normalmente desarrolla
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do. En oortes ultrafinos y a mlcrosoopfa eleotrdnî 
ca convenoional, se observa como unos cuantos sécu 
los paralelos asociados a una serie de veslculas 
aisladas, distribuîdas fundamentalmente por las re 
giones basai y supranuclear. En certes gruesos, y 
con microscopia electrdnica de alto voltaje, los 
elementos de la cara cis aparecen comunicados en­
tre si. Utilizando técnicas especiales de tinoién 
con Ur—Pb-Ou, a pocos aumentos y con microscopio 
eleotrénico de alto voltaje, aparece como una es­
tructura citoplasmética densa, que se diferencia 
facilmente de las cistemas del réticule endoplés 
mico, y que nunca llega hasta las prolongaoiones 
citoplasméticas. A mayores aumentos se ven zonas 
ampliaa, correspondientes a cistemas interconec­
tadas por tübulos, apareciendo como una estructu­
ra esponjosa y feneatrada en forma de cono y, a 
menudo, penetrada por elementos del reticulo endo 
plésmico, con el que existen relaciones frecuen- 
tes a nivel de los séculos de la cara trans, sin 
que se haya podido comprobar la continuidad entre 
ambas estruoturas. (Hambourg y cols., 1979). (Fi­
gura n® 6).
La variabilidad con que aparecen las gotas lipidi 
cas depends también del estado funcional en que 
se encuentra el epitelio seminifero. De tal mène­
ra que, cuando la gota citoplasmética fagocitada 
por la célula de Sertoli se desplaza haoia el po­
lo basai en forma de cuerpo residual, encontramos 
en esta regién grandes cantidades de lipides que,
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a nedida que la espermiogéneals progress, so frag 
mentan y movillzan haoia el citoplasma y sus rami 
ficaciones (Von Ebner, 1888), seguramente para ser 
reutilizados en el siguiente oiclo.
Las vesioulas de pinooitosis son frecuentes. Oca- 
sionalmente, se encuentran también grénulos de li 
pofuosina, de RNA y de un material PAS positive 
que, seguramente, en su mayor parte, corresponde 
a grénulos de glucégeno.
Se ha oomprobado el paso de grénulos de RNA, Ifpl 
dos y glucégeno a las células germinales, siguien 
do un ciclo aooplado a la espermiogénesis, lo que 
podrla ser prueba de la mediatizacién del métabo­
lisme de las células germinales por las células 
de Sertoli.
Su complicada forma se mantiene por la presencia 
de un citoesqueleto constituido por microtübulos 
y filamentos de tamaflo intermedio de vimentina y 
de actina (Toyama, 1976). Los miorofilamentos es­
tén implicados en el mantenimiento de la forma ce 
lular (Chevalier y Dufaure, 1981), en la formacién 
de la barrera hemat o-1 e st icular (Neaves, 1977), 
en la translocacién de las oélulas germinales (To 
yama, 1976) y en la secrecién de proteinas. Los 
microtübulos intervienen también en la secrecién 
de proteinas. Parece ser que, tanto la slntesis 
de miorofilamentos, como la de microtübulos, es-
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tén bajo el control de la pituitaria, dismlnuyen 
do éstos en animales hlpofisectomlzados (Cheva­
lier, 1979).
La célula de Sertoli ouenta ademés con un equipo 
eneimético importaite, formado port fosfatasas éoi 
das, 5-nucleotiâasî»,mono, bi y trifosfatasas, DPB 
y TPN diaforasas, oitocromo oxidasas, deshidroge 
nasas, sulfatasas, esterasas, lipasas, etc., que 
podrian estar asooiadas al interoambio metabdli- 
co oon las células germinales.
Especializaoiones de membrana de la célula de Ser­
toli. La barrera hemato-testicular.
El contomo de la célula de Sertoli es muy irre­
gular, por las numerosas prolongaoiones y criptas 
en las que se alojan las células de la linea ger 
minai y los cuerpos residunles. Ademés, este con 
tomo no es estético, sino que varia continuamen 
te en el ciclo del epitelio seminifero, como ve- 
remos posteriormente.
Las prolongaoiones del citoplasma de las oélulas 
de Sertoli son fundamentaiment e de dos tipos:
1 - Prolongaoiones latérales, que surgen 
del tronco celular, como léminas que 
se extienden entre las espermatogonias, 
espermatocitos y las espermétidas jéve
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nés, a las que cubren.
2 - Prolongéelones apicales, que van a alo 
jar a las espermétidas en maduracidn, 
hasta BU liberacidn a la luz. (Gravis, 
1978).
Tànto unas como otras, establecen contactes con 
las células germinales a todos los niveles. La 
morfologia y auténtica naturaleza de estos contac 
tos, asi como su significaoidn, es tema de contr£ 
versia. Fawcett (1975), opina que las células ger 
minalea (oon exoepcidn de las espermétidas), es­
tén libres de adherencias a las células de Serto­
li, lo que facilitaria su movilidad. Por el con­
trario, para Russell (1977), las uniones existen 
a todos los niveles, siendo su complejidad progre 
siva con la maduracidn de las células germinales. 
Otros autores establecen diferenoias entre las 
uniones de la célula de Sertoli con las espermato 
gottias, espermatocitos y espermétidas todavia es- 
féricas y las que existen entre las células de 
Sertoli y las espermétidas en fase de maduracidn. 
(Brdkelmann, 1963, Burgos y cols., 1970).
Estructuralmente, se han descrito como formadas 
por un material electrodenso, amorfo y homogeneo, 
que aparece a ambos lados de las membranas yuxta 
puestas (BrOkelmann, 1963 y Nicander, 1967), ha- 
biéndose comparado con los desmosomas (Nicander3-967
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Kaya y Harrison, 1976 y Russell, 1977) y que, a 
medida que evolucionan, en el citoplasma de la 
célula de Sertoli subyacente irlan apareciendo 
haces de filamentos y cistemas de retlculo en­
doplésmico paralelas a la superficie de contac­
te.
Las medidas que se dan para el*espacio Interce- 
lular a nivel de las uniones también varlan, aun 
que todos los autores estén de acuerdo en la 
existencia de un estrechamiento, pero que puede 
osoilar entre los 20 nm y los 3 a 5 nm. Burgos 
y cols. (1970) son los primeros en advertir que, 
a veces, es posible distinguir en el citoplasma 
de la célula de Sertoli adyaoente a una esperma­
togonia una diferenciacién similar a la mitad de 
un complejo de unién del tipo de las que se en- 
cuentren entre células de Sertoli (veése més ade 
lante). Ross (1976), también interpréta de esta 
forma el tipo de uniones que halla sobre la su­
perficie de la espermétida 1 recien formada, e 
indioa que, si en ocasiones da la impresién de 
que no existe ningün tipo de unién especializada, 
podrla ser porque el piano de corte no hubiera 
incluido esa zona.
A nivel de la espermétida tipo 19 y la prolonga­
cidn apical que le sirve de soporte, las imégenes 
se complioan por la aparioién de una nueva estruc 
tura, los complejos tübulo-bulbosos, anteriormen-
te desorltos.
Las propias células de Sertoli establecen también 
relaciones entre si, apareciendo entre ellas ade­
més de complejos tübulo-bulbosos (del mismo aspec 
to de los que existen entre las células de Serto­
li y las espermétidas maduras, descritos anterior 
mente), oomplejos de unidn especializados, que son 
los responsables de la existencia de la BARBERA 
HEMATO-TESTICÜLAR, por lo que su importanoia fun­
cional es trascendente,
Vilar y cols, 1962, sitüan la barrera hemato-testi 
cular entre la lémina propia y les células de Ser 
toli. Brdkelmann, 1963, observa ciertaa uniones 
entre las células de Sertoli semejantes a estre- 
ohamientos, en los que las membranas de ambas cé­
lulas implicadas distan entre si 70 A, confirmén- 
dose posteriormente su existencia por numerosos 
autores (Nicander, 1967, Plickinger y Fawcett,1967, 
Burgos y cols., 1970, Dym y Fawcett, 1970, Fawcett 
y cols., 1970, Dym, 1973, etc.), sin que por el mo 
mento se hayan establecldo todos los tipos de unidn 
que aparecen en el complejo.
Existe acuerdo general en que formando parte de es 
tos complejos de unidn especializados hay zdnulas 
occludens y nexos o uniones comunicantes (Dym y ^
Fawcett, 1970, Fawcett y cols., 1970, Dym, 1973, 
Bigliardi y Talluri, 1976, Neaves, 1977, Russell,
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1977 y 1979). Ademâs se han descrito estructuras 
slmilares a desnosomas (Eaya y Harrison, 1976, 
Russell, 1977 y 1979), a ednulas adhérentes (Kaya 
y Harrison, 1976, Burgos y cols., 1970), y simples 
estrechamientos del espacio intèrcelular (Nicander, 
1967, Dym, 1973, Heaves, 1977, Russell, 1977). Es 
tos sistemas de unidn se acompafian de haces hexago 
nales de filamentos y cistemas de reticulo endo- 
plâsmico que se sitiian en los oitoplasmas sertolia 
nos subyacentes, paralelos a la superficie de con 
tacto, màs o mènes visibles segdn los oasos.
La barrera hemato-testioular, puesta de manifiesto 
desde un punto de vista fisiolégico por Voglmayr 
y cols. (1966), y confirmada por Setchell (1967) y 
desde un punto de vista morfoldgico, y ya de forma 
inequivoca, por Plickinger y Pawcett (1967), tiens 
su expresidn morfoldgica a nivel de las zdnulas 
ocoludens o tight junctions. (Dym y Pawcett, 1970, 
Pawcett y cols., 1970).
Esta barrera hemato-testicular estd constitulda 
por alineaciones paralelas de uniones ocluyentes 
(Pawcett, 1974 y Bigliardi y Talluri, 1976), loca 
lizadas entre las prolongaoiones citoplasmdticas 
de las células de Sertoli que se arquean sobre las 
espermatogonias y espermatooitos preleptoténicos, 
y a las que se aoocian haces de filamentos y cis­
temas del reticulo endoplâsmioo. (Figura n* 7).
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Los trazadores del espaoio extracelular, como el 
lantano, nunca penetran mâs allâ de estas alinea­
ciones de zdnulas oocludens (Weaves, 1977). Utili 
zando criofractura se ve que las zonas de odusidn 
estdn constituldas por particules iâtramembranosas 
de diferentes tamaflos, que siguen alineaciones 
bastante rectas y paralelas, en ndmero raucho mayor 
de lo que es habituai en este tipo de uniones 
(Weaves, 1977), le que podrla hacerlas mds résis­
tantes a la rotura (Pawcett, 1975). El que las 
particules que aparecen alineadas sean de diferen 
tes tamaflos, se debe a la asociacidn especial exis 
tente a este nivel entre zdnulas oocludens y nexos 
(Bigliardi y Talluri, 1976).
La existencia de esta barrera, divide el epitclio 
seminlfero en dos compartimentoss el basai, en don 
de se enouentran las espermatogonias y los esper­
matooitos preleptoténicos, y el luminal, donde se 
sitdan el resto de las células de la llnea germi­
nal. (Dym y Pawcett, 1970, Pawcett y cols., 1970). 
Los espermatooitos zigoténicos quedarlan nada mds 
atravesar la barrera, sobre las uniones ocluyen­
tes, (Russell, 1977).
Funciones de la célula de Sertoli.
Dada su posioidn particular, su estructura y su 
intensa actividad metabdlica, la célula de Serto-
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11 juega un papel fundamental ent
1) El mantenlmiento de la cltoarquitectura y dlnà 
mica del epitelio seminlfero.
2) Los intercambios metabdlicos que oourren a ni­
vel de las células germinales.
3) La coordinacidn y regulacidn de la espermatogé 
nesis y de la funcidn endocrine del testicule.
Cltoarquitectura y dinémica del epitelio seminlfe­
ro.
Aunque ya con anteriprldad se supcnla que el pa­
pel desempeflado por la célula de Sertoli en el 
mantenlmiento de la arquiteotura de la pared del 
tdbulo era fundamental, son los trabajos de Elft- 
man (1950, 1963) los que lo van a poner clararaen- 
te de manifiesto: "las células de Sertoli, .direc- 
taraente apoyadas sobre la Idmina propia, suponen 
centres alrededor de los cuales se disponen las 
células germinales".
Mientras que el nümero y distribucidn de las célu 
las de Sertoli a lo largo de la lémina propia no 
se modifican durante el ciclo (Bustos Obregdn,1970 
y Lino, 1971), la estirpe de las células germina­
les si que estd soroetida a modificaciones. En la 
llnea germinal, los estratos periféricos o basa-
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les (que oonstitulrian en realidad la **capa germl- 
nativa" del epitelio estratificado, altamente esp^ 
cializado, que ea el epitelio seminlfero) van a re 
poner las células ya maduras que se liberan en la 
luz (los espermatozoides).
Durante mucho tiempo se disoutié la forma de reno- 
vacién de esta poblacién celular, hasta la publica 
cién del trabajo de Olermont y Leblond,(1953) en 
el que se eatableoe la llamada "Teorla de Renova- 
cién de las Células Madré".* Segün esta teorla, 
aproximadamente al principle de cada ciclo, las 
espermatogonias Ao entran en mitosis, originando 
nuevas espermatogonias A (que, a su vez, origlna- 
rlan el resto de los tipos de espermatogonias y un 
pequeflo nümero que quedarla como "espermatogonias 
durmientes" o de réserva, que no se dividirân du­
rante las primeras ocho etapas del ciclo. Sin em­
bargo, en la etapa IX, cada célula"durmiente" ini- 
oiarla una serie de divisiones para producir los 
distintos tipos de oélulas A. Al principle del si- 
guiente ciclo, una de cada cuatro oélulas deja de 
dividirse para convertirse en una nueva célula de 
réserva, mientras que las otras très originarlan 
sels espermatogonias de las llamadas intermedias, 
las que, a su vez, se dividirfan hasta originar d£ 
oe espermatogonias B, cuya mitosis daria lugar a 
veinticuatro espermatooitos X. (figura n® 8).
El esquema propuesto por el mismo grupo de traba-
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jo aKos müs tarde (Clermont y Bustos-Obregdn, 1968) |
fue el que aparece en la Figura n** 9.
Este esquema parece concordar con los resultados 
obtenidos por Dym y Clermont (1970), tras la uti- 
Ueacidn do rayos X, para la irradiacidn de tübu- 
lOB seminiferos de rata y que, claramente, indi- 
can que las espermatogonias Ao se comportas como 
radiorresistentes y que entran en mitosis a inter 
valos fijos y predeterminados, es decir, parece 
ser un proceso regulado rigidemente. Las esperma­
togonies Ao y las A1-A4 oonstitulrian, por tanto, 
dos poblaciones distintas de oélulas madré que 
coexisten en equilibria en el animal adulto. Los 
tipos A1-A4, en eondioiones normales, podrian inhi 
bir la proliferaoién de las Ao pcro, como oonse- 
cuencia de la degeneracién, esta inhibiciôn desa- 
pareoeria y el tipo Ao podria comenzar a prolifé­
rer, y restablocer la poblacién celuler normal. A 
medlda que las espermatogonias A1-A4 se restauras, 
su accién inhibitoria volveria a ejercerse. Asi. 
pues, en ültlmo término, las espermatogonias Ao 
serlan las auténtioas células madré de reserve.
Los picos de mitosis coincidirlan con las etapas 
IX (Al), XII (Ag), XIV (A3), I (A4), IV (In) y VI 
(B) (Dym y Olermont, 197O), (Cf. Figura n® 4).
Como ya indicamos, los espermatooitos preleptoté 
nicos son los que comienzan a despegarse de la 
Idmina propia por interposicién de una prolonge-
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olén del oltoplaema aertoliano (Russell, 1977).
En algdn punto del proceed espermatogénlco las cé 
lulas del compartimente basal tienen que atrave­
sar la bàrrera y pasar al compartimente luminal. 
Este paso de la barrera ha side estudiado por 
Russell (1977), quien estableoe la necesidad de 
la existencia de un nuevo compartimentet el inter 
medio, y lo define como aquel que permite el movi 
miento de las células germinales hacia la luz, sin 
perturber la oontinuidad de la barrera hemato-tes 
tioular.
Vistas dos células de Sertoli contiguas, las eope 
cializaciones de unidn aparecen como una lémina 
que se extiende varias micras en direccidn a la 
luz y que terminan en el punto donde las células 
de Sertoli se separan para rodear a los primeros 
espermatooitos que enoontrames después de la barre 
ra,
Los espermatooitos preleptoténicos empiezan a per 
der contacte con la lémina basai en las etapas VU 
y VIII del ciclo del epitelio seminlfero, empuja- 
dos por las prolongaoiones citoplasméticas de las 
células de Sertoli, con las que se mantienen en 
estrecho contacte por las diferenciaciones exis­
tantes a nivel de sus membranas, que ya hemos des 
crito. En la siguiente etapa, los espermatooitos 
leptoténicos aparecen ya separados de la lémina 
propia por las prolongaoiones de las células de
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Sertoli contiguas, que entran en contacte y esta- 
blecen uniones firmes, del tipo zdnula adherens.
A  medida que avanza la etapa IX, el érea de con­
tacte entre las expanslones oitoplasméticas de 
las células de Sertoli aumenta, y pueden identi- 
ficarse zdnulas oocludens como une de los compo- 
nentes del complejo de unidn especial que se esta 
blece. A medida que la superficie de contacte en 
tre las prolongaoiones de las células de Sertoli 
se haoe més amplia, el espermatocito leptoténico 
es desplazado hacia la luz del tübulo. Va a ser, 
por tanto, el espermatocito leptoténico el que 
atraviese este oompartimento intermedia, empujado 
por las prolongaoiones de la célula de Sertoli, 
extreme con el que también estén de acuerdo los 
resultados de Dym y Cavicchia, 1978: Ya que los 
espermatooitos no presentan movimientos ameboides, 
ni pierden los contactes de unidn semejantes a 
desmosomas con las oélulas de Sertoli circundan- 
tes, es de suponer que la célula de Sertoli jue- 
gue un papel active en la transferencia de los 
espermatooitos al compartiment© luminal (Russell, 
1977). (Figura n® 10).
A medida que avanza el ciclo -etapa XI-, aparece 
ya la asociacidn caraoterlstica de filamentos y 
cistemas de reticulo endoplâsmioo con las zdnu­
las oocludens, que desapareoen posteriormente (eta 
pa XII) y ya en la etapa siguiente (XIII) sdlo 
aparecen complejos de unidn recien formados, por
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debajo de los espermatooitos.
Dym y Pawcett (1970), postularon la rotura y for- 
maoidn de zdnulas oocludens , como el mecanismo 
por el cual tiene lugar la transferencia del es­
permatocito. Ross y Dobler (1975), aunque funda- 
mentaimente estdn de acuerdo con esta hipdtesis, 
opinan que, a pesar de que las dos membranas se 
separan para dejar pasar al espermatocito, las es 
pecializaoiones quedan intaotas, obaervdndose co­
mo una "hemi-unidn" en la membrana sertoliana en 
oontacto con el espermatocito que esté pasando.
La unidn vuelve a establecerse una vez que éste 
ha pasado. Russell (1977), propone que durante el 
paso del espermatocito leptoténico las zdnulas 
adhérentes podrian actuar como uniones intermedias 
reguladoras del paso de fluldos o que, al menos, 
el material adhesive de esta unidn sea capaz de 
prévenir la répida entrada de fluides. Es decir, 
durante las etapas IX, X y XI y parte de la XII 
del ciclo, existen dos barreras; una recien forma 
da debajo del esperamtocito leptoténico y otra 
(formada en las primeras etapas) que queda por en 
oima. Entre una y otra se localizarla el comparti 
mente intermedio (Russell, 1977). Los espermatoci 
tos zigoténicos nunca se han encontrado rodeados 
por los trazadores euando éstos se utilizaron pa-r 
ra localizar la barrera, por lo que se considéra 
que estas células se enouentran ya en el comparti 
mente luminal. (Dym y Cavicchia, 1978).
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A este nivel de la barrera hemato—testicular apa— 
recen ademàs los complejos tübulo bulbares entre 
oélulas de Sertoli vecinas. Estos comÿlejos van a 
tener su origen y disolucién acoplados al ciclo; 
durante las etapas II a V aparecen con una.confi- 
guracién morfolégica que indican que son de nueva 
formacién, alcanzando su méximo desarrollo en las 
etapas IV y V. En la etapa VI se ven asociados a 
lisosomas y comienzan a degenêrar. Desde la etapa 
VII a la I no aparecen los bulbos, y el tübulo, 
euando se ve, esté sobre las espermatogonias o de 
bajo de los espermatooitos leptoténicos. Se ha 
propuesto que la misién de los complejos tübulo- 
bulbosos séria la de mantener a las células germi 
nales en el compartiment© basai y, en el momento 
oportuno, su disolucién las permitiria emigrar 
(Russell, 1979). Si tenemos en cuenta que es el 
espermatocito leptoténico el que traspasa la ba­
rrera durante las etapas IX, X y XI (Russell,
1977), esta proposicién podria ser vélida, puesto 
que coincide con momentos en los que el desarrollo 
de los complejos es minimo, aunque su disposicidn 
no parece que tenga polarizacidn alguna, ni que 
estén en relacidn con las células germinales. Los 
espermatooitos paquiténicos aparecen en la etapa 
XIV, dispuestos en aniilo hexagonal alrededor de 
la célula de Sértoli. El aumento de tamaflo en las 
siguientes etapas, haré que se dispongan en des 
estratos de caras facetadas, y euando la meiosis 
se compléta, las espermétidas résultantes se dis
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ponen en cuatro léminaa zigzagueantes entre las 
oélulas de Sertoli, (Elftman, 1963).
Entre las espermétidas 1 y las células de Sertoli 
se establecen uniones que parecen corresponder a 
la mitad del oomplejo de unién especial que encon 
trames a nivel de la barrera hemato-testioular y 
que se localize en el lado de la célula de Serto­
li, Hacia esta zona va a girar el polo nuclear eu 
bierto por el capuchén aorosémioo, orienténdose 
hacia el nücleo de la célula de Sertoli (etapa V m) 
Este momento, coincide con el principio de la fa- 
se acrosémioa, emigrando a partir de entonees ha­
cia la profundidad del epitelio seminlfero. En las 
etapas XIII y XIV vamos a encontrar las esperméti 
das con su regién més craneal casi en la periferia 
del tübulo, profundamente hundidas en una cripta 
de la célula de Sertoli. En el citoplasma sertolia 
no aparecen a este nivel las especializaciones de 
unién ya descritas, aloanzando su méxima oompleji- 
dad en cuanto a haoes de filamentos y cistemas de 
reticulo endoplésmioo asociados. Esta zona de unién 
especializada cubre toda la cabeza de la esperméti 
da. La etapa siguiente (etapa I), coincide con la 
formacién de nuevas espermétidas que, por la falta 
de espacio, habrén de disponerse en cuatro filas.
Es posible que, al menos en parte, este hecho in- 
duzca el que la ospermétida 15, ya en fase de ma- 
duracién, comience a desplazarse hacia la luz . 
(Elftman, 1963). En este desplazamiento intervie-
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ne también la célula de Sertoli. La regién oito- 
plasmética que aloja a la espermétida en fase de 
maduracién, va a aoompafiarla en su desplazamiento 
como si fuera el estuohe en el que se transporta, 
pero que, al mismo tiempo, actüa como medio de 
transporte.
Tengamos en cuenta que, en la fase I, no sélo aca 
ba de aparecer la nueva generacién de esperméti­
das tipo 1 -que en este momento inician la esper- 
miogénesis y que tienen que apilarse para caber 
en el espacio disponible-, sino que ademés, las 
espermatogonias A4 entran en mitosis para originar 
las nuevas espermatogonias A% y las espermatogo­
nias In.
En la siguiente etapa (II) encontramos las esper­
matogonias In y los espermatooitos paquiténicos 
que continüan aumentando de tamaflo, por lo que va 
a ser necesario el desplazamiento de parte del ci 
toplasma de la célula de Sertoli desde la base ha 
cia la luz del tübulo. La porcién citoplasmética 
que se desplaza corresponde precisamente a la que 
aloja a las espermétidas en maduracién, formando 
como una copa que contiens la cabeza de la esper- 
raétida.
En la etapa III, los espermatooitos paquiténicos 
continüan aumentando de tamaflo y las espermétidas 
tipo 3 finalizan la fase de Golgi. Mientras, si-
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gue el oamlno de las espermétidas 16 hacia la luzi 
siempre protegidas por esta porcidn,altamente espe 
oializada, del citoplasma de la célula de Sertoli.
En la etapa IV, mientras las espermétidas 4 estén 
inioiando la fase del casquete, los espermatooitos 
paquiténicos siguen aumentando de tamaHo y las es­
permatogonias In entran en mitosis para originar 
las espermatogonias B, que aparecen ya en la si- 
guiente etapa (V). El ascenso hacia la luz de las 
espermétidas en maduracién (espermétidas 17), con­
tinua.
En la etapa VI, las espermatogonias B entran en mi 
tosis para originar los espermatooitos preleptoté­
nicos, mientras el espermatocito paquiténlco conti 
nua su aumento de tamaflo y en las espermétidas 6 
sigue évolueionsndo la fase Sel casquete. Las es­
permétidas en fase de maduracién (espermétida 18), 
al final de esta etapa van a aparecer profundamen­
te insertadas en el extreme de la prolongacién api 
cal, toscamente discoidea, en que se ha convertido 
el citoplasma de la célula de Sertoli a ella aso- 
ciado. Esta prolongacién, localizada en la luz del 
tübulo, se mantiene unida al soma de la célula de 
Sertoli por un estrecho conduct©, que finalisa en 
una espeoie de maza con una ranura. En esta ranu- 
ra iré alojada la espermétida, ya a punto de con­
vertiras en espermatozoide. La prolongacién cito­
plasmética de la célula de Sertoli cubre compléta
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mente la cabeza y el cuello de la espermétida, ex 
tendiéndose por el dorso de la misma sdlo una de- 
licada lémina, mientras que en la regién ventral 
el citoplasma es més abundante. (Figura n® 11).la 
diferenciacién alcanzada por la zona de contacte 
es méxima, apareciendo gran cantidad de cistemas 
de reticulo endoplésmioo y de filamentos. La gota 
citoplasmética, que hasta este momento envolvia 
la cola de la espermétida, va a comenzar a desli- 
zarse hacia el cuello de la misma.
Al final de esta etapa, o principios de la siguien 
te, empieza a formarse una nueva estructura; los 
complejos tübulo-bulbosos que, partiendo de la ca 
ra ventral de la cabeza de la espermétida 19, van 
a ir a anclarse en la prolongacién citoplasmética 
de la célula de Sertoli (Russell y Clermont, 1976), 
que ya hemos descrito brevemente con anterioridad. 
(Figura n® 12).
Los complejos tübulo-bulbo s o s comienzan a formar­
se al final de la etapa VI o principios de la VII 
(espermétida 19) como pequefias evaginaciones que 
emergen de las zonas latérales de la cara ventral 
de la cabeza de la espermétida, coincidiendo con 
una invaginacién del citoplasma de la célula de 
Sertoli (Russell y Clermont, 1976 y Russell, 1979 
a).(Figura n® 13). Los complejos recien formados 
alcanzan 0,1 a 0,2 yum.de longitud. Las membranas 
a este nivel son més finas (7,5 nm. aproximadamen
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te) que en las demés reglones (unos 14 nm.), debi 
do a la ausencla del gllcocéllx. (Russell, 1979). 
El fondo de la membrana invaglnada de la célula 
de Sertoli aparece reforzado por una densifica- 
oién de aspecto velloso ("bristle coated pit") 
que se ha teorizado podria ser el inductor de la 
formacién del complejo. Cuando el tübulo alcanza 
oierta longitud, oomienza a dilatarse por su re­
gién central, dilatacién éste que va a originar 
el bulbe (Russell, 1979). El espacio interoelu- 
lar esté muy estrechado (6-8 nm.). Los complejos 
alcanzan unas 3 de longitud y un diémetro en 
la porcién tubular de unes 50 nm. y de aproxima­
damente 1 yum. en el bulbo. Su desarrollo es méxi- 
mo durante la etapa VII, estando también présen­
tés durante la VIII, en la que se va a producir 
su regresién antes de la liberacién del esperma­
tozoide. (Russell y Clermont, 1976 y Russell,
1979 a). (Figura n® 14).
Las cistemas del reticulo endoplésmioo aparecen 
intimamente asociadas a los complejos tübulo-bul- 
bosos; al principio de la fase VII existen cister 
nas saculares que forman una red en la periferia 
de la prolongacién apical sertoliana y cistemas 
tubulares que se interconectan entre si y que son 
muchoimés abundantes que aquéllas. Esta red de 
cistemas tubulares se prolonge por el conduct© 
de conexién, desde el cuérpo de la célula de Ser­
toli hasta la prolongacién apical, extendiéndose
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B lo largo de la cara dorsal y ventral de la cabe 
za de la espermétida, para terminar en forma de 
oopas que abrazan a los bulbos de los complejos 
tübulo-bulbosos. (Olermont y cols., I98O). (Figu­
ra n® 15).
Hacia la mitad de la etapa VII, las cistemas sa­
culares empiezan a entrar en regresién, mientras 
que las tubulares se bacen més abundantes. Al fi­
nal de la etapa sélo quedan restes de las cister- 
nas saculares, mientras que las tubulares forman 
una tupida red en la prolongacién apical.
A medida que la etapa VII avanza, la gota citoplas 
mética, que se habia desplazado hacia el cuello, 
forma una espeoie de lébulo dilatado en su extre­
me distal y conectado por au parte proximal a la 
regién caudal de la cabeza. Este lébulo va a ir 
hundiéndose cada vez més en el citoplasma de la 
célula de Sertoli, acercéndose a la base del tübu
lo. En él se contienen los restes del citoplasma 
de la espermétida, con un aspecto electrodenso, 
dcbido al empaquetaraient© de los orgénulos exis­
tantes (ribosemas agrupados en una o més masas, 
gotas de llpidos, mitocondrias y vacuolas). (Rus­
sell, 1979 b). (Figura n® 16)
Al mismo tiempo, las espermétidas han seguido su 
oamino hacia la luz. Algunos ndcleos de las célu­
las de Sertoli las acompaHan en su ascenso y apa-
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reoen desplazados de au locallzacidn habitual y 
odn forma de bastdn, seguremcnte debido a la es- 
treohez de la célula de Sertoli en esta zona. 
(Elftman, 1963).
, V -
Ya en la etapa siguiente (etapa VIII), aparecen 
imégenes indioativaa de degradacién de los comple 
jos tübulo-bulbosos por lisosomas (Russell, 1979 
a). También las cistemas de reticulo endoplésmi­
oo, cuya organizacién habla alcanzado gran comple 
jidad, han entrado en regresién. La gota citoplas 
mética se ha deseoneotado de la espermétida que, 
a estas alturas, ya es un espermatozoide, y queda 
libre en la luz del tübulo.
La prolongacién apical de la célula de Sertoli, 
que hasta este momento habla sostenido a la esper 
métida, entra en regresién, y el citoplasma conte 
nido en ella se desplaza a localizaeiones més ba- 
sales. También el cuerpo residual se incorpora a 
este desplazamiento citoplasmético y su évolueién 
va a estar acoplada al ciclo general del epitelio 
seminlfero, oomo posteriormente veremos.
La célula de Sertoli como mediadora del metabolis- 
mo de las células germinales.'
La idea de la célula de Sertoli como "célula no- 
driza" de las de la llnea germinal es muy anti-
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gua y actualmente se acepta como un hecho compro- 
bado (Vilar y cols., 1962, Nishida, 1954).
La posioidn que ocupa la oélula de Sertoli en la 
pared del tübulo, junto con su morfd'logla y las 
relaciones que estableoe con las células de la 11 
nea germinal, suponen los primeros datos a apor- 
tar en este sentido.
El descubrimiento de la barrera hemato-testioular 
supuso un hallazgo también importante en este sen 
tido. Las oélulas germinales que se enouentran en 
el compartimente basai pueden nutrirse y realizar 
sus intercambios metabdlicos con los capilares san 
gulneos a través del interstieio por difusidn, sin 
que la lémina propia suponga obstéculo para el pa­
so de la mayor parte de substancias. Sin embargo, 
se ha comprobado -mediants inyeccidn de trazadores- 
que todos los metabolites que llegan o abandonan 
las células germinales situadas més allé de la ba­
rrera hemato-testioular, lo hacen a través de la 
célula de Sertoli.(Courot, 1970).
Ademés, en la propia célula de Sertoli, la corrien 
te de difusidn de las substancias nutritives sigue 
siempre una misma direccidn, desde la base hacia 
la luz, lo que haoe suponer ademés un paso de subs 
tanoias hacia làs células germinales (Nishida,
1954).
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OtroB datos que son Interesantes en este sentido 
son la existencia de veslculas de pinooitosis a 
lo largo de las membranas plasmâtioas (Nicander, 
1967), la localizacidn en la célula de Sertoli 
de un equipo enzimético muy varlado; que utiliza 
rla en el procesamiento de estos metabolitos (Cou 
rot, 1970) y, la actividad fagocltica de las cé­
lulas de Sertoli (Olegg y Me Millan, 1965, Niean 
der, 1967, Oarr y cols., 1968 y Courot y cols., 
1970) que, incluso, ha hecho que algunos autores 
espeoulen con la posibilidad de su pertenencia 
al sistema retiouloendotelial. (Carr y cols.,1968)
Se cree que en el transporte de los metabolitos 
intervendria el reticulo endoplésmioo y los mi- 
orotilbulos de las células de Sertoli. (Courot,
1970).
De hecho, durante la espermiogénesis, se ha com­
probado que oiertos llpidos y raateriales PAS po­
sitives siguen un ciclo entre las espermétidas y 
las células de Sertoli.
Coordinaoién y regulacidn de la espermiogénesis 
y de la funcidn endocrina del testicule^ 
vonoidn de la célula de Sertoli.
Si observamos la gran precisidn matemétioa con 
que se suceden los distintos pasos de la esper-
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matogénesis y la exactitud con que éstos se enoa- 
jan dentro de las sucesivas etapas del ciclo del 
epitelio seminlfero, llegaremos a la conclusién 
de que la coordinacién entre las distintas trans- 
formaciones ocurridas en las células germinales 
es perfeota.
Los oonocimientos que poseemos acerca del mecanis 
rao de regulaoién de este proceso son aün muy par- 
ciales, y no comprendidos de forma global.
Muchos autores estén de acuerdo en partir de la 
suposicién de que la liberacién del espermatozoi­
de es un momento importante en la regulaoién y, 
ya desde antiguo, se fijaron en los coraponentes 
del cuerpo residual de Regaud, fagocitado por la 
célula de Sertoli (Kingsley-Smith y Lacy, 1959), 
alguno de los cuales podria contener la substan- 
cia reguladora que actuar£a,a través de la célula 
de Sertoli, sobre las oélulas germinales inmadu- 
ras. (Courot, 1970).
El componente més estudiado han sido las gotas 
lipldicas contenidas en el cuerpo residual, y se 
ha intentado buscar correlaciones entre el ciclo 
que siguen los llpidos y el del epitelio seminlfe 
ro.
El cuerpo residual de Regaud emigra hacia la pe­
riferia y, poco a poco, se va a ir degradando, pe
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ro, en su lugar, van a quedar unos cuerpos lipoi- 
deos del mismo tamaflo y localizacién periférica. 
(Kingsley-Smith y Lacy, 1959).
Desde la etapa IX (la siguiente a la liberacién 
del espermatozoide) hasta la II, los llpidos del 
epitelio seminlfero van a aparecer casi totalmen- 
te dentro del citoplasma de la célula de Sertoli, 
formando un estrecho anillo sudanéfilo alrededor 
de la periferia del tübulo. Durante las etapas 
VI-VIII, los llpidos se hallan en la luz del tübu 
lo, en el interior del citoplasma de las espermé­
tidas en fase de maduracién, donde han hecho su 
aparicién desde la etapa II. A partir de aqul, as 
oienden hacia la luz del tubo, hasta quedar en el 
cuerpo residual euando la espermétida se libera a 
la luz oomo espermatozoide en la etapa VIII. For 
otra parte, la actividad fosfatasa écida sigue el 
mismo patrén que los llpidos, pero no se ha podi- 
do demostrar en el citoplasma de la célula de Ser 
toli asooiada a la fagooitosis de los cuerpos re- 
siduales. (Niemi y Kormano, 1964). En las esperma 
togonias y espermatooitos es rara la presencia de 
llpidos, oomenzando a hacerse patentes a partir 
de la espermétida 1, aumentando su contenido en 
las espermétidas a medida que evoluciona la esper 
miogénesis. (Brdkelmann, 1963).
Por otra parte, la inhibicién de la espermatogéne 
sis siempre se aoompaHa de un aumento de llpidos
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Oïl la célula de Sertoli. (Lacy f  Lofts, 1965 a), 
Chung y Hamilton, 1975 y Alexander y Tung, 1977).
Lacy y Lefts (196I), extrajeron los llpidos que 
se produolan como conseouencia de la inhibicién 
de la espermiogénesis por irradiacidn con Rayos X 
o por tratamiento estrogénico y enoontraron que, 
en ambos casos, estos llpidos daban una respuesta 
positiva al test de la progesterona y sus metabo­
litos, oonoluyendo que la célula de Sertoli debla 
elaborar alguna hormona esteroidea que se utiliza 
rla normalmente durante la espermatogénesis.
Se ha intentado valorar también la importanoia que 
la existencia de la barrera hemato-testioular ten 
drla en el mecanismo de regulaoién, lo que esta- 
blecerla una diferencia importante entre la forma 
de regulaoién del proceso en el compartimente ba­
sai y en el luminal. (Dym y Cavicchia, 1978).
De cualquier forma, lo més probable es que el con 
trol de la espermatogénesis esté Intimamente rela 
cionado con la funcién endocrina del testicule y 
su regulaoién, en la que parece que las células 
protagonistes son las células de Sertoli y célu­
las de Leydig.
1.2.2. ESPACIO IHTERTUBÜLAH 
INTRODUCCION
La mayorla de los estudios morfolégicos que se
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han hecho sohre los elementos del espaoio inter- 
tubular se han fijado en la célula de Leydig, 
desouidando, oasi siempre, el resto de los compo 
nentes, seguramente debido a lo diffcil que era 
su buena preservacidn utilizando Ihs técnicas 
histoldgioas habituaiss.
Aproximadamente a partir de I960 se realizan nu- 
merosos estudios, fundamentalmente histoqulmicos, 
de locallzacidn enzimética. y ultraestructurales, 
mediants la aplicaoidn de la microscopla electrd 
nica. (Christensen, 1959, Pawcett y Burgos, I960, 
Kretser, 1967, Pawcett y cols., 1969, Christensen, 
1970, Burgos y cols., 1970, Hooker, 1970, Pawcett 
y cols., 1973 y Pawcett, 1974).
La regidn intertubular se describe como un espa­
cio ocupado por un tejido conectivo laxo, en el 
que aparecen fibres de reticulina, algunas de co 
Idgcna y algunas elésticas, ya en la lémina pro­
pia. Este tejido conjuntivo esté ricamente vasou 
larizado. Los vasos sanguineos, al penetrar en 
este espacio, se ramifioan hasta dar arterioles 
y capilares intertubulares paralelos a los tdbu- 
los que, a su vez, sufren ramificaoiones perpen- 
diculares, constituyendo una red peritubular. Tam 
bién el sistema linfético forma una tupida rod 
de vasos, més dense que la de los sanguineos, que 
se localisa fundamentaimente entre los espacios 
angulosos que quedan entre los tiibulos.
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Existen ademés diferentes tipos eelulares; oélu­
las més o menos poligonales de aspecto epitelio! 
de y de origen mesenquimal, que se enouentran di 
seminadas o en grupos y, habitualmente, relacio- 
nadas con los capilares sanguineos; Células fus! 
formes, fibroblastos, también de origen mesenqui 
matoso, en intima asociacidn con la pared del tü 
bulo o con la adventieia de los vasos. Y, ademés; 
histiocitos, macrdfagos, células cebadas, células 
plasmétieas, linfocitos, etc.
ORGANIZAOION DEL ESPACIO INTERTUBULAH
Las relaciones entre los distintos componentes, 
desde un punto de vista morfoldgico, sdlo se han 
establecido en estudios que combinan la microsco 
pla electrdnica de transmisidn con la de barrido. 
(Clark, 1976).
El trabajo de Clark pone de manifiesto que el es 
pacio intertubular del testiculo de rata adulta 
tiene una configuracidn tridimensional intrinca- 
da, formando un delicado estuche que rodea a oa- 
da uno de los tübulos seminiferos por separado, 
pero sin que en él se présente ninguna disconti- 
nuidad. Parece como si tübulos y tejido interstjL 
oial estuvieran totalmente separados, sin que en 
tre elles se establezca conexidn alguna, de tal 
manera que los fluides pueden pasar libremente 
entre uno y otro componente, sin que ninguna ba-
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rrera so interponga. Ademés, los elementos que 
ocupan el espacio intertubular dejan huecos, a 
modo de fenestraclones, que oomunican los dlstin 
tos cspaoios peritubulares entre si, dando al 
componente Intertubular un aspecto esponjoso. De 
esta forma, los liquides que baHan directamente 
a los tübulos, estén también en comunicacién abler 
ta oon todos los elementos existantes en este es 
paoio intertubular. (Figura n® 17).
Ademés de las células de Leydig y de los vasos 
sanguineos, Clark describe la presencia de otros 
tipos oelulares, taies como macrdfagos y fibro- 
blastos, ademés de una cubierta de células endo- 
teliales que se dispone envolviendo el resto de 
los componentes del interstieio, quedando, entre 
dioha cubierta y la lémina propia que rodea a 
los tübulos un espaoio peritubular, por donde 
circula el liquide intersticial. Esta lémina de 
oélulas endoteliales aparece con discontinuida- 
des en éreas especificas, que parecen estar rela 
cionadas con la forma de empaquetarse los tübu­
los, de manera que suele estar presents entre dos 
tübulos enfrentados y faltar en los espacios més 
abiertos. En estas éreas abiertas (espacios loca 
lizados entre très tübulos), prédominas las célu 
las de Leydig, acompaüadas de algunos macrdfagos. 
Otros tipos oelulares como, por ejemplo, los fi- 
broblastos, son poco frecuentes. También en estas 
reglones se enouentran vasos sanguineos, fibras
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ooldgenas y algunos nervlos. Los vasos sanguineos 
incluyen capilares intertubulares y vasos de ma­
yor calibre, normalmente localizados centralmen- 
te y rodeados por las oélulas de Leydig. Las fi­
bras colâgenas son poco abundantes y, normalmen­
te, se enouentran agrupadas en haces de varias 
fibras.
En las éreas cubiertas por células endoteliales 
(espacios cerrados, entre las superficies exter­
nes de dos tübulos), lo més caraoterlstico es es 
ta cubierta endotelial continua. Los limites en­
tre dos células endoteliales adyacentes son com­
plejos; los mérgenes con frecuencia se solapan 
en un corto recorrido, donde son frecuentes los 
desmosomas. Las células endoteliales parecen es­
tar adheridas al tejido subyacente por finas pro- 
longaciones citoplasméticas. Los elementos inclul^ 
dos en el espacio cerrado por las células endote 
liales, son oélulas de Leydig y fibroblastos o 
macrdfagos ocasionales. De nuevo las fibras colé 
gênas se suelen agrupar en haces y los capilares 
peritubulares discurren por este interstieio cu- 
bierto, generaimente en direccidn perpendicular 
al eje del tübulo -como ya hablamos indicado-.
No es frecuente encontrar vasos de mayor calibre 
en estas zonas. (Figura n® 18).
El tejido intersticial, no solamente rodea a ca­
da tübulo, sino que también forma una lémina in-
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medlateusente por debajo de la tdnlca albuginea, 
rodeando a los tdbuloe mds externes. Este Inters 
tloio subtunical se oontinüa dlrectamente con el 
Intersticlo peritubular, y forma una Idmina ex­
terna de tejido que engloba a todos los tübulos, 
como una formacidn en saoo, cubierto por una Id 
mina endotelial continua, como la del tejido in- 
tersticial peritubular, que se enfrenta a la td- 
nica albuginea. Esta continuidad sôlo se ve int^ 
rrumpida en pequefias zonas, donde grupos de ma- 
ordfagos, situados en ligeras depresiones, apar£ 
cen salpicados por la superficie externa. Los va 
SOS sanguineos do mayor calibre discurren a tra- 
vés de este interstioio subtunical y quedan den- 
tro del tejido intersticial a medida que se rami 
fioan entre los tdbulos.
Entre las Idminas endoteliales de la Idmina pro- 
pia do los tdbulos seminlferos y las que rodean 
al tejido intersticial, se délimita un eopacio 
linfâtico que rodea completamente, y de forma In 
dividual, a cada tdbulo seminlfero, formando un 
"sinusoide linfdtioo peritubular'*. Estes sinusoi 
des comunican libremente con el "espacio linféti 
co subtunical", a través de les fenestraoiones 
del tejido intersticial, formando un"espacio lin 
fdtico testicular", aparenteraente sin dividir 
por tabique alguno. Las substancias procédantes 
del plasma sanguines y de las oélulas de Leydig 
tendrlan primero que entrer a formar parte del
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liquide extracelular intersticial y pasar al li­
quide linfdtico, antes de accéder a la lâmina pro 
pia del tdbulo, ouyo obstdculo también tendrlan 
que vencer hasta llegar al compartimento basai 
del tdbulo.
COMPONENTES CELULARES DEL ESPACIO INTERTOBÜLAR
. CELULA DE LEYDIG
Descrita por Leydig en 1850, los primeros que 
la estudian en la rata con microscopla electrd 
nica son Wilke y Schendhart (1958).
Esta célula polihédrioa parece ser de origen 
mesenquimatoso y ,aunque su precursors mds inme 
diata no baya side localizada con certeza, se 
la ha descrito como una célula de naturaleza 
fibrohldstica (Mancini y cols., 1963). Una vez 
alcanzada la pubertad, se presume que las célu 
las precursoras pueden adn madurar, pero nunca 
se han visto figuras de mitosis, asumiéndose 
que, una vez alcanzada la madurez sexual, ad- 
quiere una condicién eatable, permaneoiendo en 
relative equilibrio. (Hooker, 1970),
Se diferencia del resto de los tipos celulares 
que encontramos en el intersticlo por la dispo 
sicién en grumos periféricos de su croraatina- 
El oitoplasma, generalmente abundante, es den-
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80 y flnamente granular, con tendencia a la aol 
dofilia, probablemente debldo a la gran abundan 
cia de R.E.L. (Christensen y Fawcett, 1966, Bur 
gos y cols., 1970, * Hooker, 1970 y Clark, 1976), 
que es su oaracterlstica màs sobresaliente, en- 
contrdudose sus cistemas fuerteroente empaqueta 
das en el oitoplasma, formando una red de tdbu­
los interconeotados (Clark, 1976), en la que se 
looalizan parte de las enzimas involucradas en 
la sintesis de testosterone (Christensen, 1970, 
Hall, 1970).
El R.E.R., por el contrario, estd poco desarro- 
llado y, generalmente, se localiza en zonas cer 
oanas al nucleo, al igual que el aparato de Gol 
gi que también estd moderadamente desarrollado.
Las mitocondrias son también muy abondantes y 
en forma de bastén (Clark, 1976) y sus crestas 
pueden ser laminares (Burgos y cols., 1970), 
aunquo lo mds freouente es enoontrarlas con con 
figuracién tubular, con cuerpos densos intrami- 
tocondriales de naturaleza desconocida (Clark,
1976). En ellas se looalizan también parte de 
las enzimas implioadas en la biosfntesis de tes 
testerons.
Los ribosomas y polirribosomas aparecen disper­
ses en el oitoplasma. Contienen ademàs lisoso- 
mas, filamentos y varias inclusiones* gotas 11-
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pidlcas (que en la rata son sudandfilas y posi 
tivas a las reaeciones indicatives de coleste- 
roi. -Hooker, 1970-), grdnulos de glucégeno, 
pigmentes, eto.
Poseon, ademàs, un equlpo enzimdtioo importan­
te* enzimas hidrolltioas, llpasas, esterases, 
fosfatasas y varies tipos de enzimas oxidati- 
vas.
El contomo de les oélulas de Leydig estd eri- 
zado de cortas microvellosidades que, en la mi 
croscopla electrénica de barrido, las diferen­
cia olaramente de los macréfagos. Parece ser 
que entre elles se encuentran Intimamente aso- 
ciadas, habiéndose encontrado en el hombre unie 
nés del tipo nexo. (Nagana y Suzuki, 1976).
PIBROBLASTOS
Porman parte de la poblaeién estable mesenquima 
tosa. En determinadas condiciones, pueden evolu 
cionar hasta formar oélulas de Leydig. Estas pue 
den, a su vez, entrer en regresién, adoptando 
de nuevo caracteristicas de fibroblastos. (Hoo­
ker, 1970).
MAGROPAGOS
Se suelen encontrar asociados a las oélulas de
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Leydig, aunque su oitoplasma es mueho mds cia- 
ro, poseen gran cantidad de lisosomas, vacuo­
les y cuerpos residuales, como corresponde a 
su capacidad fagocîtica, mostrando un contomo 
con gran cantidad de vesiculas de fagocitosis.
II.- PUHGIONES DEL TESTIGÜLO Y SU REGOLACION
Ya indicdbamos al principle de esta introduccidn que el 
testicule funciona como una gldndula exocrine, productora 
de espermatozoides, y, a la vez, endocrine, localizdndose 
en dl la principal fuente de andrdgenos en los individuos 
macho.
Aunque su funcidn exocrine estd centrada en el tdbulo serai 
nlfero y la endocrine en las oélulas de Leydig, ambas fun- 
ciones estdn Intimamente relacionadas y, de alguna forma, 
aquélla depends de ésta.
AsI, el concepts actual es que, en la cinôtica de la es 
permetogénesis, se dan una serie de hechos que, necesaria- 
mente, tienen que ester regulados por mecanismos hormona­
les» la duracién de la espermatogénesis, que es constante 
para cada especie, asi como la duracién del ciclo y de ca­
da una de las etapas de la espermiogénesis.
En la regulacién de ambas funciones estd ademds iraplicado 
el eje hipotdlamo-hipofisario, sin que hasta el memento se 
conozcan todas las substancias implioadas y el mecanismo
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de accidn de cada una de ellas en este complicadlsimo pro—' 
ceso.
A oontinuacidn intentaremos sintetizar, de la forma mds 
Clara posible, los datos que figuran al respecta en la bi- 
bliografia,
INTRODUCCION HISTORICA
Hacla el primer tercio de nuestro si^, se observé que la 
ablacién de la hipdfisis ocasionaba atrofia testicular, lo 
que se demostrd posteriormente, de forma inequivoca, gra­
cias a las experiencias de Smith (vease Steinberger, 1971), 
al observer que la hipofisectomia era capaz de impedir el 
desarrollo testicular ouando se realizaba en ratas inmadu- 
ras,y que este efecto podia evitarse por implantacién dia- 
ria de tejido hipofisario fresco.
El descubrimiento de la FSH y de la LH dirigid las investi, 
gaciones a asignar un papel concrete a cada une de estes 
factores gonadotrépicos, estableciéndose el concept© cldsi 
co d e que la PSH ejerce su control en el tdbulo sobre el 
proceso espermatogenético, mientras que la LH lo hace so­
bre la funoidn de las oélulas de Leydig. (Greep y cols., 
1936). Sin embargo, el hecho de que los andrôgenos también 
podlan mantener la espermatogénesis en las ratas hipofisec 
tomizadas (Walsh, 1934), suponfa una nota discordante en 
el modelo de regulaoién que se habfa establecido. Ademds,
, aunque los andrégenos son espaces de mantener la espermato 
génesis, ai se administran al poco tiempo de la extraccién 
de la hipéfisis, no son espaces de inioiar el proceso des-
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pués de que el testicule se ha atrofiado. Otra complicacldn 
que se aflade es la dificultad de separar las respectives 
funciones de la PSH y de la LH.
Ouando se extirpa la hipdfisis, el proceso espermatogenéti 
co se para a partir del espermatocito I. (Mess, 1952, Nel­
son, 1952 y Steinberger y Nelson, 1955). Sin embargo, has­
ta la publicaoién de los trabajos de Clermont y Leblond 
(1953) y Clermont y cols. (1959), lue aspectos cuantitati- 
vos del proceso no se pudieron évaluer de forma adecuada. 
Ademds, y aunque la espermatogénesis no se compléta, la du 
recién del oiolo se mantiene inalterada. (Clermont y Har­
vey, 1965). Los efectos de la hipofisectomia empiezan a de 
tectarse muy pronto y a partir del quinte dia empiezan a 
verse oélulas germinales cou signos de degeneracién. (Rus­
sell y Clermont, 1977).
Por otra parte,'la terapia sustitutiva con PSH o LH tampo- 
00 resuelve el problems de cudl de las dos hormonas es esen 
cial en el proceso espermatogenético y qué parte del proce 
so régula cada una de ellas. Wanoini y cols. 1969)Algunos expe 
rimentos parecen poner de manifiesto la neoesidad de las 
dos hormonas aotuando sinérgicamente. (Lostroh, 1963, Mans 
son y cols., 1976 y Russell y Clermont, 1977).
Se sabe ademds que le castraoién va acompaflada de un aumen 
to en las hormonas gonadotrépioas, y la relaoién entre el 
fallo de la funcién testicular y los niveles de excrecién 
de gonadotropinas también estd bien establecida. Asi, en 
el sindrome de Klinefelter, los niveles de gonadotropinas
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estât! aumentados (Johnsen, 1964) y, cuando se frena la es­
permatogénesis, en la hipéfisis tiene lugar una serie de 
cainbios llamados de castraoién, que se acompafian de un au- 
mento de gonadotropinas. (Johnsen, 1970). Este signifies 
que la influencia entre las hormonas produc Idas por la hi­
péfisis y las testiculares, es reclproca (mécanisme "feed­
back") .
LAS HORMONAS GONADOTROPAS Y EL EJË TESTICULO-HIPOPISARIO.
Si las oélulas de Leydig se incuban con LH marcada con 
la hormona aparecerâ en el oitoplasma (De Kretser y cols., 
1971, Davies, 1979), lo que parece probar la existencia de 
receptores para la LH a ese nivel, aotuando, pues, esta 
hormona sobre la célula de Leydig.
A la misma conclusién llegaron Castro y cols. (1972) con 
la utilizacién de técnlcas inmunohistolégicas, afladiendo 
que, también la PSH actûa sobre la célula de Sertoli. Efec 
tivamente, en la célula de Leydig se detectan receptores 
especificos para la LH, cuya concentracién vendria, a su 
vez, regulada por los niveles de gonadotropinas. (Hsueh y 
cols.,1976). La LH séria responsable de regular la biosln- 
tesis de testosterona por la célula de leydig (Peldman y 
Bloch, 1978 y Cigorraga y cols., 1978). La unién de la LH 
a los receptores de membrana, induce la aotivacién de la 
adenil ciclasa, con aumento del AMPc intracelular, lo que 
llevarla a la aotivacién de proteinakinasas, y a la subsi- 
guiente fosforilacién de proteinas, sintesis de RNA y de 
proteinas y, dltlmamente, a la biosintesis de esteroides.
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La LH actiia ademâs como una hormona de funcién tréfica so­
bre el desarrollo y mantenimiento de la célula de Leydig. 
(Cigorraga y cols., 1978)^
También en la célula de Sertoli existen receptores especî- 
ficos para la PSH que, al unirse a la hormona, estimularlan 
la produceién de AMPo a través de una proteina-kinasa. (Pa 
kunding y Means, 1977). Elle, a su vez, induciria la slntjB 
sis de una proteinat la ABP (Pakunding y cols., 1976), con 
afinidad por los andrégenos, a los que se unen de forma es 
pecifica, potenoiando su accién. La hipofisectomia acarrea 
ria una disminucién de los niveles de ABP (Tindall y cols.,
1977) y la terapia de sustituoién, tanto con PSH, como con 
testosterona, séria capaz de estimular de nuevo la produc- 
cién de ABP en ratas hipofisectomizadas. (r otite y cols.,
1978). Ademds, la capacidad de la testosterona para mante­
ner la espermatogénesis en animales hipofisectomizados, ha 
sido confirmada por numerosos investigadores, a pesar de 
que, en condiciones normales, ésta, administrada en gran­
des dosis, produce la atrofia del epitelio seminifero. 
(Moore y Price, 1932 y Zamorano y cols., 1977 a y b), de- 
bido, al parecer, a la supresién de las gonadotropinas.
EJE IIIPOTALAMO-HIPOPISARIO
La secreoién y sintesis de PSH y LH por la hipéfisis estdn 
reguladas a su vez por la On-RH, hormona hipotaldmica que 
llega hasta la hipéfisis a través del sistema porta hipotd 
lamo-hipofisario, oon mayor Influenoia sobre la LH, pero 
que también aotüa sobre la PSH, aunque no se ha excluido
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totalmente la posibilided de que exista otra hormona hipo— 
talâmica, con accién iSnica sobre la PSH, La GnRH es un de- 
capéptido que parece actuar de forma selective gracias a 
la existencia de receptores especlficos en la membrana de 
las oélulas gonadotropas de la hipéfisis, con una interao- 
cién de tipo competitivo, habiéndose propuesto el AMPc co­
mo intermediario. (Para mds detalles, consültese Tresgue- 
rres y Oriol Bosch, en prensa).
ESTEROIDOGENESIS
1.- LA CELULA DE LEYDIG
Desde principles de siglo, se ténia conociraiento de 
que las oélulas responsables de la sintesis de andrége 
nos eran las oélulas de Leydig. (Boula y Ancel, 1903). 
Esta idea se confirmaba por el hecho de que los anima­
les criptorquidicos,-en los que el tejido intertubular 
se conservaba bien desarrollado-, podian presenter 
caractères sexuales masculines, a pesar de su falta de 
espermatogénesis. Ademds algunos tumores de oélulas de 
Leydig se acompafian de pubertad precoz y de niveles al 
tos de cetosteroides.
Parece ser, por otra parte, que las oélulas de Leydig 
también son oapaces de sintetizar estrégenos. (Véase 
mds adelante).
La testosterona y el estradiol, como todos los esteroi. 
des, se sintetizan a partir del colesterol. No se sabe
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todavia si el testicule es capaz de sintetizar su pro- 
pio colesterol a partir de acetate, o bien lo toma de 
la sangre, Tampooo se sabe con certeza cuél es la via 
principal de biosfntesis de testosterona, si a través 
de progesterona, 17-OH-pregnenolona, o bien a partir 
de oompuestos a5 sulfatados. En las mitocondrias de 
las oélulas de Leydig se encuentran las enzimas impli­
oadas en el clivaje de la cadena lateral del coleste­
rol, y en el R.E.L., el resto de las enzimas necesa- 
rias para la sintesis de testosterona. Existe, por otra 
parte, una oorrelacidn lineal entre la cantidad de 
R.E.L. de la célula de Leydig y los niveles de testos­
terona (Zirkin y cols., I98O), y se ha podido aislar 
testosterona a partir de cultives de células de Leydig 
estimulados con HCG. (Hooker, 1970).
La testosterona produoida en el interstioio es necesa- 
ria para el desarrollo de una espermatogénesis nonnal 
en los tübulos, donde serü transformada a DUT, que es 
su forma activa.
Las células de Leydig poseen receptores de membrana es 
peclfioos para la LH, lo que permite la accién regula- 
dora de esta hormona hipofisaria sobre el proceso de 
biosfntesis de testosterona. Este control se ejerce a 
través del AMPc. Ademds, parece ser que, tanto la PSH, 
como la PRL, son espaces de estimular a las células de 
Leydig direotamente o, al menos, de incrementar su res 
puesta a la LH. (Mann y Lutwak-Mann, 1981).
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2.- LA CELULA DE SERTOLI
Sus caracteristicas estructurales y su R.E.L., partieu 
larmente abundante, indican que podriaitratarse de cé­
lulas productoras de hormonas, (Fawcett, 1975 y Plic- 
kinger, 1967). Aunque aparentemente son incapaces de 
sintetizar de novo gran cantidad de esteroides, si es­
td comprobado que en ellas se realize la interconver- 
sién de unos esteroides en otros. Por ejemplo, de pro­
gesterona y androstenediona a testosterona y dihidro- 
testosterona (Steinberger y Steinberger, 1977, y Welsh 
y Wiebe, 1975), y de andrégenos a estrégenos (De Jong, 
1974, Dorrignton y Armstrong, 1975, Dorrington y Fritz, 
1975 y Dorrington y cols., 1978). (Cf. el capltulo si- 
guiente).
Para retener y captar la testosterona, la célula de 
Sertoli cuenta con receptores androgénieos altamente 
especlficos, uno citopldsmico y otro nuclear. Tanto la 
célula de Sertoli, como los espermatocitos, son capa- 
ces de reducir le testosterona a DHT por accién de la 
5-^-reductasa. En la célula de Sertoli, ademds, tiene 
lugar una conversién posterior a 5-J^-androsterona,
3-j- y 17-/3-estradiol. (Dorrington y Fritz, 1975 y 
Hansson y cols., 1976).
La FSH se une a los receptores de membrana de la célu­
la de Sertoli, aetivando una adenil-ciclasa, lo que re 
sulta en un aumento del AMPc intracelular, que activa- 
rd una proteina-kinasa, lo que ird seguido de estimula
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oldn de la RNA-pollmerasa, oon sintesis de proteinas 
(Means, 1977 y Steinberger y Steinberger, 1977).
Una de las proteinas sintetizadas por la célula de Ser 
toli,bajo el estimule de la PSH, es la ABP (androgen 
binding protein o proteina transportadora de andrége­
nos) , que ya menoionamos anteriomente, y a la cual de 
be su capacidad la célula de Sertoli de acumular andré 
genos. (Hansson, 1973). La ABP tiene alta afinidad por 
la testosterona y por la DHT, por lo que es la respon­
sable de su conoentraoién en el tdbulo, haciéndolas asi 
Bccesibles a las células germinales. Se acepta que en 
la regulaoién de ABP estdn implioadas, tanto la PSH 
(Hansson, 1973), como la testosterona (Weddington y 
ools., 1975, Louis y Pritz, 1979), aunque parece como 
si la testosterona por si séla estabilizara su activi- 
dad, (Tindall y cols., 1978). Esto parece confirmado 
por el hecho de que la hipofisectomia produce un des- 
censo en los niveles de ABP y que el trataroiento con 
testosterona devuolve dichos niveles a la normalidad. 
(Aumüller y cols., 1978). Ademds, parece que la concen
tracién de ABP estd en relaoién directs con la canti-
 ‘  - - . . .
dad de células de Leydig existante. (Lee, 1980).
Otra de las substancias implioadas en la regulacién 
de la funcién del testlculo, también producida por la 
célula de Sertoli, es la llamada inhibina. En pacien- 
tes con oligospermia ©.azoospermia se habla visto que 
la aplasia de células germinales se acompaHaba de nive 
les altos de PSH. Una explicaoién podria ser que su
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respuesta a la GnRH estuviera alterada, o bien que, en 
estes cases, la PSH no fuese utilizada. Sin embargo, 
también podria ocurrir que se debiera a la falta de 
una substancia inhibidora que, en condiciones norma­
les, séria elaborada por las células germinales; la in 
hibina.
McCullagh (1932), postula la existencia de une protei­
na hidrosoluble capaz de regular la produocién de PSH 
por un mecanismo de feed-back negative, habiéndose acu 
mulado con posterioridâd una serie de pruebas, mds o 
menos indirectes, de su existencia. Luggaro (1974), 
aisla un factor peptidico de la cabeza de los esperma­
tozoides que inhibe a la PSH, sin afectar a la LH. Pran 
chimont (1975), extrae del plasma seminal del tore una 
fracoién proteinacea capaz de disminuir la respuesta 
de la PSH a la GnRH. Steinberger y Steinberger (1976), 
comparan la produocién de FSH por cultivos de células 
de pituitaria sin y oon células de Sertoli, aislando 
del medio de estas ültiraas una raacromolécula termold- 
bil, que inhibe la produocién de PSH. Main y cols. 
(1978), comparando los niveles de PSH después de la 
castraoién y después de la interrupcién de la esperma­
togénesis por varies métodos, llegan a la conclusién 
de que ünicamente los andrégenos testiculares no pue­
den ser los responsables de la inhibicién que se ob­
serva.
Una opinién parecida tienen Hermans (igSO) y Scott y 
Burger (I98I).
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Sin embargo, la naturaleza précisa de la inhibina y su 
mecanismo de accién siguen siendo tema de controversia, 
Algunos autores propugnan la posibilidad de que la in­
hibina ses de naturaleza estrogénica o, incluso, que 
la propia testosterona sea la ünica responsable del 
control de la FSH, sin la necesidad de la concurrencia 
de otra substancia. (Decker y cols., I98I).
Los mecanismos fundamentaies de regulacién entre las 
gonadotropinas y la GNRH y los productos de secreoién 
testicular, siguen el principio de la retroaliraenta- 
cién negativa. Cuando bajan los niveles de testostero­
na, disminuye su efecto inhibitorio sobre el hipotéla- 
mo y se aumenta la secreoién de GnRH que, a çu vez, es 
timula las gonadotropinas. La LH aumentada producirü 
una elevacién de los niveles do testosterona, y al rê­
vés. (Figura n» 19).
Pero este esquema propuesto no es tau sencillo, ya que 
el estradiol, que también se sécréta a nivel testicu­
lar, desarrolla un papel regulador sobre las gonadotro 
pinas. Si administrâmes testosterona o estradiol exége 
namente, observâmes que este ültimo présenta mayor ca­
pacidad de frenacién sobre la adenohipéfisis. Por otra 
parte, sabemos que la testosterona puede ser aromatiza 
da a estradiol en diferentes éreas hipotalémicas, por 
lo que ésta podria ser la via de actuacién en el méca­
nisme de retroalimentacién. Sin embargo, la DHT no tie^  
ne acoién inhibitoria sobre las gonadotropinas.
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Existen ademàs otra serie de factores, menos estudia- 
dos, que también intervienen en la regulacién de las 
funciones del testicule. Asi,por ejemplo, se sabe que 
las prostaglandinas estimulan la LH, a través de la 
GnRH. La PRL parece actuar también como inhibldor de 
la secreoién de testosterona, probablemente a través 
de las gonadotropinas (Hafiez y cols., 1972). Ademés, 
hay que tener en cuenta a la gléndula pineal, que ac- 
tüa inhibiendo las génadas, probablemente a través 
del hipotâlamo. (Alonso y cols., 1978, Turek, 1979).
III.- LOS ESTROGENOS TESTICULARES
Desde que Laqueur (192?) détecta por primera vez la 
presencia de estrégenos en el testiculo de rata, se 
han llevado a cabo numerosos estudlos para intentar 
dilueidar el lugar exacte de su produocién y su signi 
flcacién funcional. Sin embargo, por el momento, no 
se ha podido establecer de forma cierta cuàl es la cé 
lula a la que esté encomendada su sintesis, ni el lu­
gar donde actüan, ni cuàl es su mecanismo de accién, 
ni cémo intervienen en la regulacién del complejo pro 
ceso de la espermatogénesis.
En el mismo aflo, Laqueur y cols, detectan actividad 
estrogénica en la orina del hombre y Zondek (1934), 
en la del caballo. En 1938 Dingemanse y ools. consi- 
guen aislar, a partir de la orina del hombre, el pri 
mer estrégenos la estrona, présente en cantidades re
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latlvamente importantes en la orina de todos los machos 
de los mamlferos. En 1940, Beall, mido la concentracién 
de estradiol existante en testlculo de caballo y Levin 
(1945), confirma la existencia de actividad estrogéni- 
oa en la orina del mismo.
Dado que la testosterona en la periferla es metaboliza 
da a estrégenos y que, ademàs, éstos son producidos por 
la càpsula adrenal, algunos autores pusieron en duda, 
durante mucho tiempo, la produocién de estas hormonas 
por el testlculo.
Sin embargo, la sintesis de estrona y estradiol por el 
testlculo queda demostrada, sin lugar a dudas, a par­
tir de la comparacién de la concentracién de ambos es­
trégenos en sangre periférica y en la vena testicular 
(Keloh y cols., 1972 y de Jong y cols., 1973).
III.1. ORIGEN CELULAR DEL ESTRADIOL TESTICULAR
A partir de la fracoién microsomal de homogenei 
zados de testlculo, ha sido posible aislar y ca 
razterizar el sistema enzimàtico (19-hidroxilasa 
y aromatasa) implicado en la aromatizacién do 
andrégenos a estrégenos, asi como el citocromo 
P-450, también involucrado en dicha aromatiza- 
oién. (Mann y Lutwak-Mann, I98I). Sin embargo, 
y a pesar de los esfuerzos realizados, se desco 
noce con exactitud cuàl es la célula en donde 
se localiza la sintesis de los estrogenos testi
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culares.
Desde los primeros mementos, Zuckerman y McKeavm 
(1938) y Teilum (1949), dado que los tumores de 
oélulas de Sertoli conllevan una f'eminizacién 
de su portador, sugieren que es dicha célula la 
responsable de su produocién. Esta sugerenoia 
venia, ademàs, apoyada por el hecho de que los 
tumores de células de Sertoli contienen gran 
oantidad de substancias estrogénicas (Huggins y 
Moulder, 1945.y Berthrong y cols., 1949).
Sin embargo. Hunt y Budd (1939), mantienen que 
la produocién de estrégenos testiculares corre 
a cargo de la célula de Leydig (los individuos 
portadores de tumores de esta estirpe celular 
también sufren un proceso de feminizacién), lo 
que, por otra parte, està de acuerdo con las ob 
servaciones de Maddook y Nelson (1952) de que 
las células de Leydig parecen estirauladas por la 
HCG, mientras que el epitelio germinal y las cé 
lulas de Sertoli sufren cambios dégénérâtivos, 
lo que se acompafla de un aumento de excreoién 
de estrégenos por orina.
La disociaoién y separacién de los tdbulos del 
tejido intersticial tampooo ha despejado la in- 
cégnita, Asi, mientras De Jong y cols. (1973, 
1974) mantienen que las concentraciones de es­
tradiol en el tejido intersticial del testiculo
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de rata son mucho menores que en los tdbulos se 
mlnlferos, Payne y Kelch (1975) sostienen que 
el lugar principal de sintesis de estradiol, 
tanto en el testiculo de la rata, como en el 
del hombre, es el tejido intersticial.
En los dltimos ados, la aplicacidn de nuevas 
técnicas de cultive de células, desarrolladas 
por Welsh y Wiebe (1974). y Dorrington y Fritz 
(1975), han arrojado alguna luz sobre el tema, 
pero los nuevo8 datos aportados también han con 
tribuido a aumentar la oonfusién existante.
Mientras que Dorrington y Armstrong (1975) afir 
man que las células de Sertoli in vitro son es­
paces de sintetizar estrégenos,en cantidades 
apreciables, a partir de un substrate de testes 
terona, y que esta sintesis se estimula de for­
ma significative si se aflade PSH al medio (lo 
que concuerda con las observaciones de Kaya y 
Harrison, 1975, Fawcett^ 1975 y Dym, 1977 b), 
Canick y cols. (1979) y Valladares y Payne (1979), 
han deteotado alta actividad aromatasa en frac- 
oiones de células intersticiales de ratas adul­
tes incubadas con testosterona. Esta actividad 
aromatasa responds de forma positiva al estimu- 
lo con LH y no cuando el estimule se pretends 
inducir con FSH, lo que situaria la actividad 
aromatasa en la célula de Leydig, y regulada por 
la LH.
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La controversia existante, lleva a Van der Molen 
y cols. (1981) a medir los niveles de estradiol 
en cultivos de células de Sertoli, célu]as de 
Leydig, células germinales, células mioides y 
células hepàticas por separado, ütilizando para 
elle distintas técnicas. De los resultados obte 
nidos se desprende que la produocién de estrége 
nos parece ocurrir, tanto en las células de Ley 
dig, como en las de Sertoli, dependiendo de la 
etapa de desarrollo en que se encuentre el tes­
ticule el que se segregue por una u otra célula. 
Estes resultados estàn de acuerdo con los de Do 
rrington y cols. (1978), segün los cuales, las 
células de Sertoli de testicules inraàduros, son 
mucho màs activas que las procédantes de testi­
cules maduros, mientras que las células de Ley­
dig 80 hacen més activas con el desarrollo. Sin 
embargo, estes hallazgos hay que interpretaries 
con precaucién, dado que ninguna de las prépara 
clones celulares era pura, y que la secreoién 
de estradiol viene también afectada por las con 
diciones de cultive.
III.2. SIGNIPICACION FUNCIONAL DE LOS ESTROGENOS EN EL 
TESTICULO.
Uno de los métodos de trabajo que se ha seguido 
para intentar descubrir cuàl es la significacién 
biolégica de la presencia de estrégenos en el 
testlculo, ha sido someter a los animales de ex
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perlmentaoién a diversas pautas de tratamiento 
estrogénico, y estudiar, posteriormente, sus 
efectos, tanto a nivel hormonal, oomo a nivel 
morfoldgioo, intentando correlacionar los re­
sultados ohtenidos con los datos que se cono- 
cen acerca de la estruotura y/o funcién de los 
elementOB estudiados a partir de otras investi 
gaoiones.
III.2.1. INTERACCION DE LOS ESTROGENOS CON OTRAS 
HORMONAS IMPLIOADAS EN LA REGULACION 
DE LA PUNCION DEL TESTICULO.
Con respecte a les efectos que el tratamiento 
oon estrégenos ocasiona en la sintesis y libera 
cién de otras hormonas y las interrelaciones que 
entre ellas se establecen, existe un verdadero 
aluvién de articules en la bibliografla, sin 
que por ello se tenga hasta el raomento una idea 
exaota de cémo se regulan las funciones endocri 
na y exocrina del testicule, y de cuàl es el pa 
pel que en esa regulacién desempeflan los estré­
genos.
Desde los trabajos de Moore y Price (1932), se 
conoce el efecto inhibidor que sobre la funcién 
testicular tienen las hormonas estrogénicas. Nu 
merosos investigadores han confirmado estas ob­
servaciones desde cntonoes, pero las explicacio 
nés que se han dado del mecanismo por el cual
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tendrfa lugar dicha inhibicién, han sido contra 
dictorias. Asi, a partir de los resultados obte 
nidos en experimentos realizados tanto in vivo, 
como in vitro, algunos autores propugnan que los 
efectos inhibidores de los estrégenos sobre la 
funcién del testlculo se deben a su accién so­
bre la hipéfisis, inhibiendo la liberacién de 
gonadotropinas (mecanismo de acoién indirects), 
mientras que otros han puesto de manifiesto su 
accién directs sobre el testlculo (mecanismo de 
acoién dirfeota).
Accién de los estrégenos sobre la hipéfisis an­
terior. Mécanisme de accién indirects.
Huggins y Hodges.(1941) y Huggins y cols. (1941), 
en el tratamiento del oéncer de préstata con es 
trégenoa, encuentran que éstos deprimen las cé­
lulas intersticiales. Los mismos resultados ob- 
tienen Albert (1961) y Segal (1964).
Desde cl principio se pensé que la inhibicién 
se ejercerla de forma indirects, a través de la 
inhibicién de la secreoién de gonadotropinas 
por la hipéfisis. Esta hipétesis concuerda con 
los resultados de los expérimentes de Greep y 
Jones (1950), quienes empleando un tratamiento 
sustitutivo en ratas hipofisectomizadas, oon ex 
tractos de hipéfisis de ratas sin tratar y de 
ratas tratadas oon estrégenos, encuentran que.
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mientras el tratamiento ourte efecto en el pri­
mer grupo, no ocurre asi en el segundo.
En 1952, Lynch, trata ratas macho adultas con 
behmoato de estradiol durante 25 dias y comprue 
ba la disminuoidn de peso que ocurre en el tes 
tlculo, sin que estudie ningün otro aspecto.
Pue Greep (i960), quien comprobd que la atrofia 
testicular ooasionada por el tratamiento estro- 
génioo, se acompafla de una disminucién en las 
gonadotropinas pituitarias, lo que se confirma 
posteriormente con los trabajos de Swerdloff y 
Odell (1968), y los de Peterson y cols. (1969), 
quienes encuentran una supresién de gonadotropi 
nas en plasma después del tratamiento con estré 
genos en grandes dosis. Los resultados de estes 
autores también coincides con los de Debeljuk y 
cols. (1972) y de Kulin y Reiter (1972).
En la misma llnea estén los hallazgos de Gay y 
Bogdanove (1969), Vemon y De ver (I97I) y Walsh 
y ools. (1973): el tratamiento de ratas hipofi- 
sectomizadas con benzoato de estradiol, prévie­
ns el aumento postcastracién de la LH y de la 
PSH en plasma. Igualmente, Swerdloff y Walsh, 
(1973), tratando con estrégenos ratas macho pre 
viamente castradas, comprueban una disminucién 
en plasma de la LH, asi oomo de la FSH, sin que 
se altéré el contenido de ninguna de las dos
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hormonas en la hipdfisis.
Sin embargo, los experiraentos de Steinberger 
(1973), Danutra y cols. (1973) y Chowdhury y 
ools., 1974, indican que la supresién de testes 
terona plasmàtioa y testicular es previa al des 
censo de LH, lo que pareceria abogar por un 
efecto directe de los estrégenos en testlculo.
En contra ello se manifiestan, no obstante, di 
versos autores (Verjans y cols., 1974, de Jong 
y cols., 1975, Chowdhury y cols., 198O), quie­
nes, en general, observan que el descenso de 
testosterona y LH se producen de forma simultâ 
nea. También este planteamiento ha sido contes 
tado por Grotjan y cols. (1978) y Kalia y cols.
(1980), al encontrar un claro descenso de la 
LH, sugiriendo que, quizâs, el motivo por el 
que algunos autores indican lo contrario sea 
que se haya medido como LH la subunidad alfa 
comün con otras hormonas glicoproteicas de la 
hipéfisis.
Por otra parte, Stumpf (I97I), inyecta 3H-17-/3- 
estradiol y detects radioactividad en nûcleos 
de células de la pituitaria anterior, sugi­
riendo que quizâs actde sobre el genoma de és- 
tas, induoiendo la sintesis de un mensajero que 
ejerza un "feed-back" negative sobre los este­
roides gonadales. Ademàs, Verjans y cols. (1974 b)
85
estudian la acoién de varies esteroides y encueh 
tran que el estradiol es el màs potente de todos 
elles oomo inhibidor de gonadotropinas, siendo 
necesarias dosis mucho mayores para la supre­
sién de la PSH que para la de la LH, y Van Beur 
den y ools. (1978) oomprueban que la administra 
cién de LH puede oontrarrestar el efecto inhib^ 
dor del estradiol sobre la testosterona, de don 
de se desprende que la inhibicién viene mediada 
por la pituitaria anterior.
Recientemente, van der Molen y cols. (1981) han 
encontrado que, aunque los niveles plasmàticos 
de estrégenos en sangre sean diez veces superio 
res a los niveles fisiolégicos, las concentra­
ciones de LH y FSH no se ven alteradas. Es de- 
cir, en condiciones fisiolégicas, no parece que 
los estrégenos sean espaces de ejercer su efec­
to inhibidor.
Accién intratesticular de los estrégenos.
Slaunwhite y cols. (1962), encuentran que en 
los tostlculos de animales tratadoscon estrége­
nos, la capacidad de sintesis de testosterona 
esté disrainuida y Samuels.ycols, B64,indicEri que los 
efectos de los estrégenos sobre el testiculo se 
explican por su accién directa sobre el mismo.
En los aflos siguientes, comienza a comprobarse
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la inhibicidn que los estrdgenos ejercen sobre 
Aetermlnadas enzimas impllcadas en la esteroido 
génesls (Goslar y cols., 1966, Baugt y cols., 
1967, Oshima y cols., 1967Î Kaur y Mangat, I960).
Samuels (1969)» Danutra y ools. (1972) y Yanahia 
ra (1972), demuestran la accidn ejercida por los 
estrdgenos dlrectamente sobre el testlculo, y 
propugnan oomo mecanismo la inhlbicidn de las 
enzimas impllcadas en la esteroidogénesis, por 
interferencia a nivel de au sintesis.
Por otra parte, y oomo ya indicdbamos anterior- 
mente, se ha comprobado por varios autores que 
la supresidn de la testosterone plasmdtica y la 
testicular se produce de forma previa al descen 
80 de los nivelés de LH en plasma, lo que pare- 
ee confirmado por experimentos in vitro en cul­
tive de células do Leydig al que se afiade estra 
diol (Sholiton y cols., 1975), y por los expert^ 
mentes realizados, tante in vivo como in vitro, 
por Saez y cols. (1970)î los niveles de testos­
terone descienden a las dos horas del tratamien 
to oon benzoato de estradiol, cuando todavla el 
descenso de LH no es significative. Hallazgos 
semeJantes se han encontrado en hombres tratados 
oon estrdgenos (Jones y cols., 1978).
Otro aspecto que confirma la teorla del mecanis 
mo de accidn directe de los estrdgenos sobre el
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testlculo de los estrdgenos, es el heoho de la 
localisaoidn de receptores para el estradiol en 
las oélulas de Leydig. Stumpf (1969)» utilizan- 
do tdcnicas de autorradiografla, encuentra ra- 
dioactividad en los nüoleos de las células de 
Leydig inmaduras, después de la adtninistracidn 
in vivo de estradiol radioactive, También Brink 
mann (1972), Mulder y cols. (1973)» Kato (1974) 
y de Boer y ools. (1976),encuentran un receptor 
especlfico del estradiol, tanto en la fraccidn 
nuclear, como en el citosol del tejido intersti 
oial, mientras que no son capaces de localizar- 
lo en el tübulo seminifero, encontrando, ademds, 
que existe unas traslocacién del receptor del 
citoplasma al nücleo, al igual que ocurre en el 
oaso de otras hormonas esteroideas. Asimismo, 
se ha encontrado un receptor para el estradiol 
en tumores de células de Leydig. (Sato, 1981).
Kalia (1980), Kaur y Mangat (I98O), Chowdhury
(1981) y Leinonen y cols. (I98I), encuentran 
una disminucidn de las enzimas impllcadas en 
la esteroidogénesis en las células de Leydig» 
como consecuencia del tratamiento oon estra­
diol, lo que supone una disminucién de la sin­
tesis de testosterone, con un numento paralelo 
de la pregnenolona, por bloquée de dicha ruta 
a ese nivel.
Vati der Mcüen y co]fl,198l condLtyen que, como la ac
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tividad aromatasa esté también localizada en la 
célula de Leydig (Valladares y Payne, 1979)» el 
estradiol puede actxiar como regulador intracélu 
lar. Por otra parte, parece claro que los estrd 
genos pueden actuar sobre la célula de Leydig 
oomo reguladores locales de la respuesta a la 
LH, de tal forma que el estradiol inhibirla la 
accién de la LH sobre la célula de Leydig. (Han 
sson y cols., 1976).
Posible mecanismo de accién de los estrdgenos a 
través de la PRL.
Reeientemente, se ha sugerido un nuevo mecanis­
mo de accién de los estrdgenos sobre el eJe hi- 
potélamo-hipdfiso-testicular a través de la PRL 
(Tresguerres y cols,, 1981), basado en que:
- La administracién de estrdgenos produce un 
marcado incremento en los niveles plasméticos 
de PRL, (Yamamoto y cols., 1975).
- La hiperprolactinemia ejerce una accién inhi- 
bitoria sobre el testlculo. (Fang y cols., 
1974).
- Si Junto con el benzoato de estradiol se admi 
nistra bromocriptine, no se eleven los nive­
les de PRL, y se récupéra parcialmente la res 
puesta de la testosterone al eatimulo oon HCG. 
(Tresguerres y cols., I98I).
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Es decir, es posible que la presunta accidn ne­
gative directe del estradiol sobre las células 
de Leydig, pueda ester mediada por la PRL.
III.2.2. EXPRESION MOHPOLOGICA DE LA INHIBIGION 
DEL TESTICULO POR LA PRESENCIA DE NIVE 
LES ELEVADOS DE ESTRDGENOS.
A peser de los esfuerzos realizados, adn no se 
conooe oon exactitud la regulacidn hormonal de 
la espermatogénesis y el papel que desempePIan 
las gonadotropinas y las hormonas esteroideas 
en el mantenimiento de las distintas lineas ce 
lulares del testicule. (Steinberger y cols., 
1970, Steinberger, 1971, Hansson y cols., 1976, 
Mann y Lutwak-Mann, 1981).
Varios autores han utilizado la supresidn de 
la funoidn del testlculo oon estrdgenos para 
estudiar aspectos pârciales de la espermatogé­
nesis, pero han sido relativaraente pocos los 
que han heoho un estudio detallado de los oam- 
bios producidos a nivel morfoldgico. AsI, la 
mayor parte de los autores se limitan a consta 
tar la disminucién del tamaflo del testicule en 
los animales de experimentacidn tratados con 
estrdgenos, asi como la inhibioidn de la esper 
matogénesis. Son pocos los casos en los que se 
hace un estudio histoldgico més detallado y es 
casisimos los trabajos recogidos en la biblio-
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grafla en los que se apllca el mlcroscopio eleç 
trdnico para la descripcidn de los cambios ul— 
traestructuralea ocurridos como consecuencia 
del tratamiento estrogénico. Esto, unido a la 
gran diversidad de hormonas estrogénicas utili- 
zadas, de pautas de tratamiento y de los memen­
tos del desarrollo elegidos para su aplicacidn, 
hace que los dates de que disponemos resulten 
inconexos.
Ya desde 1932, y gracias a los trabajos de Moore 
y Price, se habla demostrâdo que la administra— 
cidn de estrdgenos ocasionaba una supresidn de 
la espermatogénesis, lo que se suponia debido a 
su efecto inhibidor sobre las gonadotropinas pi 
tuitarias.
Los trabajos de Matthews y cols, (1942), traten 
do a ratas macho adultas con estilbestrol, du­
rante 58 dlas, confirraan la inhibioidn de la es 
permatogdnesis en est os animales, afîadiendo el 
dato de que esta inhibioidn se corresponde con 
una disminucién del tamaflo testicular, indican- 
do que las alteraciones produoidas eran revers! 
bles.
Lynch (1952), utilizando benzoato de estradiol, 
confirma que el tratamiento crdnico de ratas ma 
cho adultas con estrdgenos, provoca una disminu 
cidn del peso testicular que es reversible, pe-
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Los trabajos de Creep y Jones (1950), daban un 
soporte experimental que confirmaba la idea que 
se tenia de que la inhibioidn del testlculo por 
los estrdgenos se producla a travds de la inhi- 
bicidn de las gonadotropinas pituitarias. Esta 
teorla cobra mds fuerza cuando Greep (1961), de 
muestra que la atrofia producida en el testlcu­
lo por el tratamiento estrogénico,se acompaFia 
de una disminucién en las gonadotropinas pitui­
tarias.
Durante las décadas de los aflos 60 y*70, parece 
que la atenoidn se centra principalmente en el 
efecto que los estrdgenos producen sobre el de­
sarrollo y maduracidn del testlculo. En la ma­
yor parte de los casos, el raétodo que se sigue 
es el del tratamiento con una dosis iSnica a ra­
tas recién naoidas, o a la madré gestante. Las 
primeras descripciones de las alteraciones pro- 
ducidas en estas condiciones (Kind y cols., 
1963), se liffiitan a indicar que se produce una 
inhibicidn de la espermatogénesis, con disminu- 
oidn del diématro de los tübulos seminiferos y 
aparioidn de células germinales inmaduras en la 
luz de los mismos, dificdténdose, ' ademés, el 
descenso del testlculo, por lo que son frecuen- 
tes las criptorquideas, Segdn estos autores, di
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chas alteraciones son réversibles y, si el tra­
tamiento se instaura a los 10 <5 20 dlas del na- 
cimiento, no se produce alteracidn algima.
Jean (1961), indica que en làs ratas macho naci 
das de madrés tratadas durante la gestaoidn con 
una dosis ünica de estrdgenos, se producen crijj 
torquideas con mucha frecuencia, disminuye el 
peso testicular y el diémetro de los tübulos 
minlferos, las células de la llnea germinal no 
sobrepasan el estadio de espermàtida en su pro- 
ceso de maduracidn y es frecuente la presencia 
de células multinucleadas que parecen procéder 
de la unidn de células germinales degeneradas. 
Describe también la aparioidn de algunos tübu­
los donde sdlo que dan células de Sertoli y, a ve 
ces, algunas espermatogonias, mientras que en 
el intersticio les células de Leydig aparecen 
pequeîîas y con el citoplasma esoaso, en algunas 
ocasiones, y en otras se hallan hiperplésicas.
De cualquier forma, se hace dificil el separar 
los efoctos producidos directamente por los es- 
trdgenos o por la criptorquidea.
El mismo autor, en un trabajo posterior (Jean, 
1973), indica que es posible que la disminucién 
del volumen testicular en animales nacidos .de ma 
dres tratadas con una dosis de estrdgenos, no 
sea valorable como tal, dado que existe una dis 
minucidn general en el volumen corporel proper-
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clonal a la aufrlda por el testlculo. Los traba 
jos de Jean-Paucher y cols..(1976), tratando a 
ratas macho recién nacidas con dipropionato de 
estradiol, conflrman estos dltimoà dates, afla- 
diendo que, en estes animales, existe una dismi 
nucién de la testosterona, probableraente debida 
a la alteracidn de las células de Leydig, mien­
tras que la LH plasmética se mantiene dentro de 
los limites normales. Segün estos autores, las 
alteraciones producidas son irréversibles,
Por otra parte, los tratamientos crdnicos apli- 
cados, durante un cierto tiempo, a partir de los 
primeros dlas del nacimiento, producen efeotos 
muy parecidos. Maqueo y Kind (1964), inyectan- 
do distintas dosis de benzoato de estradiol a 
partir de los cinco dlas de edad de los animales 
y sacrificéndolos desde los 40 a los 60 dlas, 
encontraban resultados muy parecidost tübulos 
seminiferos de diémetros disminuldos, a veces 
con sdlo células de Sertoli y espermatogonias, 
disminucién del nüraero de las células de Leydig, 
y membranes basales engrosadas, constatando que, 
después de 170 dlas de haber cesado el tratamien 
to, no hablan revertido estas alteraciones. Sin 
embargo, si el tratamiento se iniciaba a los 10 
d 20 dlas del nacimiento, los efectos produci— 
dos eran mlnimos, lo que estaba de acuerdo con 
los resultados obtenidos en trabajos anteriores. 
(Kinoi y cols., 1963).
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Woodruff y Umiker (i960), al tratar ratas adul­
tas con dosis de hasta 250 y 500/ig en una ünica 
inyeccidn, no encontraban alteracidn alguna en 
los tübulos seminiferos, ni en el tejido inters 
ticial, limitdndose a constatar Id disminucidn 
del tamaflo del drgano y del nümero de las célu­
las de Leydig, ya descrito por otros autores.
Lacy y Lofts (1965), plantean que, a pesar de 
estar todos los autores de acuerdo on que los 
estrdgenos causan una disminucidn del peso tes­
ticular y una atrofia de los tübulos seminife­
ros, no se ha llevado a oabo ningün estudio que 
intente llegar a establecer la secuencia de cam 
bios que han conducido hasta esta situacidn. El 
trabajo de Lacy y Lofts, en el que ademds se 
aplica la microscopla electrdnica, aflade toda 
una serie de nuevos datos, que complétas la in- 
formacidn ya existante al respecte, incluida la 
que ellos mismos publicaran en 1961-
Llegamos asi a finales de la década de losse- 
tcnta, en que la aplioacidn diaria en la cllni- 
ca de tratamiento estrogénico a paeientes con 
cdnoer de prdstata, despierta el interés por co 
nocer mejor el mecanismo de accidn y los efec­
tos de estas hormonas.
Rodriguez Rigau (1977), encuentra que, en los 
paeientes sometidos a tratamiento estrogénico
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durante largos périodes, la testosterona plasmâ 
tica y testicular estdn suprimldas, asi como las 
gonadotropinas plasmdticas. Lu y Steinberger 
(1978), publican un trabajo en el qua so estu- 
dla con microscopla dptica y electrdnica el tes 
tloulo de hombres adultos sometidos a tratamien 
to estrogénico durante mds de un aflo y Payer 
(I98O), publica un estudio ultraestructural 
comparative entre las inclusiones de las célu­
las de Leydig de paeientes tratados con estrd­
genos y las de los no tratados.
No obstante,estos liltimos trabajos, aunque apor 
tan nuevos datos en cuanto a las alteraciones 
producidas en el testlculo por el tratamiento 
estrogénico, no establecen la secuencia de aeon 
tecimientos que han conducido hasta esa situa- 
oidn, dado que el material que utilizan pertene 
ce a paeientes tratados con fines terapeüticos 
y las observaciones se realizan cuando ha trans 
currido un tiempo relativamente largo.
Mientras tanto, en los trabajos expérimentales 
realizados sobre los efectos causados por los 
estrdgenos, se utilizan animales de expérimenta 
cidn recién nacidos, a los que so trata hasta 
poco tiempo antes de llegar a la pubertad, estu 
diando, por tanto, los efectos de los estrdge­
nos sobre el desarrollo. Vitale y cols, (1973) 
establecen el retraso provocado por los estrdge
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nos en la formaoidn de la barrera heraato-testicu 
lar en la rata. Libbus y Sohuetz (1979) observai! 
la prolongacldn del perfodo de proliferacidn de 
las células de Sertoli provocada por el trata­
miento orénico con dipropionato de estradiol de 
ratas recién naoidas, dato confirmado por los 
mismos autores en un trabajo posterior (Libbus 
y Sohuetz, 1980), En este trabajo se indica que 
el efecto inhibidor de los estrdgenos parece 
que se produce al entrar las células de la ll­
nea germinal en la fase S del ciclo celular.
nP L A N T E A M I E N T O
Y
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Como ya expusimos, la produccidn de estrona y estradiol por el 
testlculo adulto quedd claramente demostrada por los trabajos |
de Kelch y ools. (1972) y de Jong y cols. (1973). Sin embargo, ^
se desobnoce cudl es la funcidn que desempeflan y su mecanismo I
de accidn, aunque si parece claramente establecida su participa !
oidn en la regulacidn de la espermatogénesis. (Steinberger,1971 
Swerdloff y Walsh, 1973, Walsh y cols., 1973, Hansson y cols., ,
1981 y Mann y Lutwak-Mann, I98I).
Nos proponemos utilizar como método de trabajo el tratamiento '
con estrdgenos de animales de experimentacidn, en dosis sufi- 
ciente para elevar la concentracidn de éstos en plasma por encl 
ma de los niveles fisioldgicos.
Aunque algunos investigadores han utilizado este método de tra­
bajo, entre los que eraplearon animales adultos, prücticamente 
ninguno de ellos ha aplicado a su estudio la microscopla elec­
trdnica. Ademés empiezan sus observaciones después de périodes 
de tratamiento largos, desoribiendo cuél es la situacidn termi­
nal de las alteraciones producidas, pero no cdmo se originan y 
evolucionan hasta llegar a esa situacidn final. Desconocemos, 
por tanto, cuâl o cuâles son las células primitivamente afecta 
das y el mecanismo por el cual se llega hasta la descamacidn, 
casi total, del epitelio seminifero.
Asi, pues, creemos que el modelo de trabajo propùesto nos pue­
de aportar datos interesantes que contribuyan a dilucidar qué 
papel desempeflan los estrdgenos en la regulacidn de la funcidn 
del testlculo.
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Por otra parte, olertas patologfaa taies como la criptorquidea, 
el slndrome de femlnizaoldn testicular, el slndrome de Klinefel 
ter y oiertos tumores de células de Leydig y de células de Ser­
toli, cursan con niveles altos de estrdgenos. (Medina y cols.
1980, Daraber y Berg, I98O y Mann y Lutwak-Mann, I98I). Ademés, 
segün lo descrito en la bibliografla, estas alteraciones presen 
tan imégenes histoldgicas del testlculo muy semejantes a las 
que aparecen tras un tratamiento crdnico con estrdgenos (Moore, 
1924, Clegg, I960, 1963 a y b, Jean, 1968, Salle y cols., 1968, 
Imperato Mo Ginley y cols., I98O). Por todo ello, pensamos que 
los resultados obtenidos del estudio de animales sometidos a 
tratamiento estrogénico, pueden resultar ütiles para comprender 
mejor la fisiopatologla de estas alteraciones.
Asimismo, el estudiar los efectos producidos por el tratamien­
to estrogénico, puede resultar de interés, dada su aplioacidn 
en cllnica humana, en situaciones taies como el céncer de prds­
tata,
Con la aplioacidn de este método de trabajo, nos hemos propues- 
to como OBJETIVOS:
1.- Establecer cuéles son las primeras alteraciones producidas 
en el testlculo de rata adulta, como consecuencia del trata 
miento crdnico con benzoato de estradiol.
2,- Establecer la secuencia oon que se producen las sucesivas al 
teraoiones, hasta llegar a la situacidn final de descamacidn* 
casi total del epitelio seminifero.
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3.- Conocer cuéles son los tipos celulares principalmente afec |
tados. i
4.- Aportar datos que ayuden a esclarecer la funcidn que desem 
peflan los estrdgenos en la regulacidn de la éspermatogéne- 
sis.
(0 \
M A T E R I A L  Y M E T O D O S
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ANIMALES DE EXPERIMENTACION |
Con el fin de poder correlacionar nuestros resultados con los !
de otros autores, a la hora de sacar conclusiones, evitando, \
en lo posible, las diferencias debidas a la utilizacidn de es 
pecies distintas, optâmes por elegir la rata como animal a '
utilizar en nuestro experiments, dado que ha sido el mds uti­
lizado en el modelo propùesto de inhibicidn de la funcidn tes 
ticular por tratamiento estrogénico. La espermatogénesis en 
los roedores présenta un grade elevado de regularidad y orden 
que facilita el anélisis sistemético del proceso.
Hemos utilizado ratas de la cepa Wistar, machos, todos ellos 
de una edad aproxiraada de 4 meses, y un peso de unos 300 gra- 
mos, que tenian aceeso libre al agua de bebida y eran alimen- 
tadas "ad libitum" oon una dieta de coraposicidn .equilibrada 
en cuanto a principios inmediatos, sales minérales, vitarainas 
y oligoelementos, elaborada por Sanders.
HORMONA UTILIZADA
De los ùltimos hallazgos, parece desprenderse que la hormona 
estrogénica que principalmente interviene en la regu3.acidn de 
la funcidn testicular es el estradiol (Kato, 1974, Jean-Faucher 
y cols., 1976, Beurden-Lamers, 197% Lu y Stàibergeq I978, Jones 
y cols., 1978, Weisenberg y cols., 1979, Kalia y cols, 1980,Kaur 
Mangat, I98O y Chowdhury y cols., I98I). Hemos utilizado, por 
tanto, benzoato de estradiol, quimicamente puro, en solucidn 
bleosa, surainistrado por los laboratorios Sobering (Proginoi0L 
B-ol fuerte).
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DOSIS Y PAUTAS DE TRATAMIENTO
Los animales utilizados en nuestro expérimente fueron divididos 
en très grupost
- GRUPO It A los animales de este gzupo, se les administré una 
dosis diaria de 250 ;ug. de benzoato de estradiol, en 0,25 ml. 
de solucidn oleosa, por via intramuscular.
- GRUPO 2* La dosis utilizada en este grupo fue de 50 /ig. dia­
ries de benzoato de estradiol, también disueltos en 0,25 ml.de 
aceite, y por via intramuscular.
- GRUPO 3: Los animales que formaban este grupo fueron inyecta 
dos oon 0,25 ml. diaries del aceite disolvente, y se utiliza- 
ron como grupo control.
Las dosis fueron elegidas teniendo en cuenta que uns. ünica do­
sis de 500 yug. de benzoato de estradiol, inyectada a una rata 
adulta maoho de la raza Wistar, no habia sido capaz de produ- 
cir alteraciones détectables en los tübulos seminiferos (Wood­
ruff y Umiker, I960), pero que Lacy y Lefts (1965), si que en­
contraban alteraciones importantes un mes después de la implan 
tacidn de cépsulas de estrdgeno, que liberaban del orden de 
los 430 a 250 /jg. de hormona diarios.
No obstante, tras el estudio de los resultados obtenidos con 
deterroinaciones hormonales por otros autores que utilizaban do 
sis mucho menores, decidimos oomprobar si estas dosis,més prdxi 
més a los niveles fisioldgicos, mantenidas en un tratamiento 
crdnico, eran también capaces de producir las mismas alteracio
104
nés morfoldgicas, con lo quo descartarlemos la posibilldad do 
quo los resultados obtenidos en el primer grupo, se debieran 
a intoxicacidn por utilizacidn de una dosis excesiva. (Sôez y 
cols., 1978, Grotjan y Steinberger, 1978, Chowdhury y cols., 
1981, Leinonen y cola., I98I,.Van der Molen y cols., I98I).
Cineo animales de cada uno de los grupos 1 y 2, respectivamen 
te, y dos de los del grupo 3, eran sacrificadoa a diario a par 
tir del primer dla de tratamiento, y hasta el dia 35®.
TECNICA OPERATORIA
Los animales eran sacrificados aproximadamente a la misma hora 
(las 10 de la mafiana), pasadas unas 24 horas después de haber 
recibido la ültiraa dosis de su tratamiento. Bajo ligera aneste 
sia, por inhalacién de éter etilico bajo una campana de vidrio, 
procediamos a la exposicién del cordén espermético, mediante 
incisién practicada en la zona caudal de la Ifnea alba, y, por 
traccién ligera de la cabeza del epididimo, extralamos el tes­
tlculo izquierdo de su posicién en el fonde del escroto. Mien­
tras sujetébamos el érgano por la tünica albuginea, por el po­
lo distal, dâbamos un eorte aproximadamente unos 2 rom. por en- 
cima del punto de sujeccién. La pieza asi obtenida, la lavâba- 
mos répidamente en suero fisiolégico tamponado a pH 7,4, y la 
introduciamos inraediatamente en el fijador utilizado para el 
estudio con microscopia electrénioa, desprendiendo entonces y 
extrayendo el fragmente de tünica albuginea, para facilitar la 
difusién del liquido a través del parénquima testicular.
Todas estas operaciones las practicébamos con la mayor rapidez
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posible, y desde que el drgano era expuesto, hasta la inmersidn 
de la pieza en el liquide fijador, transcurrlan menos de 10 se 
gundos.
A continuacidn, colocébamos unas pinzas de hemostasia a nivel 
de la arteria testicular izquierda, y procediamos de la misma 
manera a la exposicidn del testlculo derecho, que hablamos de 
utilizar para el estudio oon el mlcroscopio dptico.
Una vez expuesto el drgano en la cavidad abdominal, lo sujeté- 
bamos suavemente con dos dedos de la mano enguantada y, libe- 
réndolo de sus adherencias con unas tijeras, procediamos a pe- 
sarlo en una balanza de precisidn Mettler, mod. H-80. Inmedia- 
tamente, y tras répido lavado en suero fisioldgico, lo surner- 
glamos en el fijador utilizado para el estudio con microscopia 
dptica. Posteriormente, procediamos a extraer el epididimo que, 
asimismo, tras lavado en suero fisioldgico, introduciamos en 
el fijador, para su estudio con el mlcroscopio dptico.
Después, en los animales de los grupos 2 y 3, y a partir de los 
cinco dlas de tratamiento, extralamos sangre para medir en ella 
la testosterona circulante. La sangre la obtenlamos por pun- 
oidn directs del ventricule izquierdo, tras la abertura de la 
cavidad toréoica, y la recoglamos en tubos estériles.
TEONICAS HISTOLDGICASï I. MICROSCOPIA OPTICA.
1. PIJACION
Utilizamos como fijador el liquide de Bouin, tamponado a pH
•*
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7,4, renovando el liquide a la primera y a la eegunda hora. 
Transeurridas 24 horas, practicébamos una serie de certes 
en el drgano y trasladébamos las piezas a una solucidn de 
formalins al 10^, para concluir la fijacidn en très dlas 
més, con cambios de la solucidn al principle cada 2 d 3 ho­
ras, y luego a diario, para lavar los restos del liquide de 
Bouin. Todas estas operaciones las practicébamos a la tempe 
ratura del laboratorio,
2. INCLUSION
Utilizamos una tdcnica convenelonal de inclusidn en parafi- 
na, previa deshidratacidn de.la pieza en alcoholes de con- . 
centraciones progresivas.
3. OBTENCION BE LOS CORTES
Utilizamos un miorotomo tipo Minot, para obtencidn de cer­
tes seriados. Todos los certes fueron realizados con 8 ^  de 
espesor.
4. TINGJONES
Una vez de sparaf inado s y rohidratados los certes, hemos uti 
lizado para su tincidn dos tdcnicas de rutina en el labora­
torio:
1.- Hematoxilina-eosina,
Hemos usado la hematoxilina de Carazzi, previa sensibi- 
lizacidn en alcohol de 96®, y dejéndola que actiie duran
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to cinco rainutos, lavando a continuacidn con agua abun­
dant e varias veces y aplicando despuds durante unos 20 
segundos la eosina de Ehrlich al 15^ , para el contraste 
de los citoplasmas. Efectuébamos un lavadô répido antes 
de procéder al montaje.
2.- P.A.3.
Sometlamos los cortes rehidratados a la accidn del éoi- 
do periddico al 5?S durante 10 minutes, procediamos a un 
lavado abundante durante otros 10 minutes y aplicdbamos 
el reactive de Schiff durante 10 minutes mds, cuyo exoe 
80 retirâbamos después con bisulfite sddico al 20 duran 
te très minutes. Después de un lavado abundante durante 
un cuarto de hora, procediamos al montaje normal de los 
cortes.
Dado que estas técnioas son de prdctica diaria en todos los 
laboratorios de histologla, considérâmes innecesario afladir 
mds detalles.
5. OBSERVACiON CON EL MICROSCOPIO OPTICO
Todas las preparaoiones se seleccionaron para obtener las 
imdgenes histoldgicas mds representatives. Hemos utilizado 
para nuestro trabajo un fotomioroscopio de la casa Leitz, 
mod. ffetzlar.
También hemos estudiado los cortes semifinos (1 /i) utili— 
zados como cortes control para el estudio con microscopia 
electrdnica .
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II. MICROSCOPIA ELECTRONICA.
1. PIJACION
Hemos utilizado como liquido fijador glutaraldehldo di- 
luido al 3,5# en buffer Sdrensen, a pH 7,4 y a 4® C de 
temperatura, durante 90 minutes, renovdndolo tantas ve­
ces como fuera necesario para mantenerlo transparente. 
Reducido el fragmente a bloques més pequeflos (cubos de 
aproximadamente 1mm. de lado), lavébamos con buffer Sd- 
rensen a 4® C hasta el dia siguiente, en que procediamos 
a una postfijacidn con écido dsmico al 2# en buffer Mi- 
chaelis a 4® 0, durante 9^ minutes més, y aclarado con 
buffer Michaelis a pH 7,4 durante 30 minutes, con dos 
cambios, uno cada 10 minutes.
2. DESHIDRATACION
Segün un método convencional, por inmersidn en acetonas 
de concentraciones ascendentes, ajustado por Merchén 
(1974).
3. INCLUSION
Como medio de inclusidn hemos utilizado la araldita, pro 
cediendo segiSn el método de Reynolds (1963), modificado 
por Merchén (1974).
, 4. OBTENCION DE CORTES SEMIFINOS
Hemos usado el ultramicrotomo LKB Ultranicrotome-I[I, a Justado
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para la obtencidn de certes de 1 p.,
5. TINCION DE CORTES SEMIFINOS
En la tincidn de los cortes de control hémos utilizado 
el azul de toluidina, segün el método de Richardson(1960) 
modificado por Reynolds (1963).
6. OBTENCION DE CORTES ULTRA?INOS
Hemos utilizado el ultramicrotomo ya citado, pbteniendo 
los certes de la zona previamente seleccionada en los 
cortes semifinos utilizados como contrôles.
7. TINCION DE CORTES ULTRA?INOS
Tincidn con acetato de uranilo y contraste con citrato 
de plomo, segün Reynolds (1963).
8. OBSERVACION CON EL MICROSCOPIO ELECTRONICO
Hemos utilizado en nuestro estudio el microscopio elec- 
trdnico JEOL, mod. JEM-lOOB, opérande con 60 u 80 Kv.
METODOS BI0QUIMIC03
DETERMINASION DE TESTOSTERONA EN SANGRE CIRCULANTE. TECNI­
CA DE RADIOINMUNOANALISIS.
De la sangre obtenida de los animales sacrificados, extras
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mos el suero con 10 volümenes de éter etilico. Sacada una ali- 
cuota del extracto, se deja secar. El extracto seco lo dilui- 
mos en 0,5 ml. de buffer monofosfato (pH 7,3), que contiens 
0,15 M NaCl, 1 IB M-EDTA, 0,1# de gelatina y 0.02# de hidréxi- 
do sédico. La dilucién asi obtenida, se incuba a 4® C durante 
18 horas con [1,2,6,7,(n)-8n]-testosterona, segün el método des 
crito por Main y cols., 1978. La testosterona marcada, se valo- 
ra posteriormente mediante contndor de centelleo liquido ISOCAP 
mod. 300, con una eficacia de contaje del 35#.
JH
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I. EXAMEN MACROSCOPICO.
Abierto el abdomen por la zona m & a  caudal de la llnea alba 
y expuestos los testlculos, en los animales del grupo utili 
zado como control, éstos aparecen ovoideos con un taraaHo 
aproximado de 17x10x10 mm. y un aspecto turgente. Si se prac 
tica una incisidn en la tilnica albuginea, los tubulos semi- 
nlferos, empaquetados a tensidn en el Interior, escapan por 
el ojal practicado. Sin embargo, en los dos grupos de anima 
les sometidos a tratamiento estrogénico, los testicules ex- 
perimentan una clara disminucidn de su tamafto, tanto rads 
acusada cuanto mayor ha sldo el nümero de dlas que ha dura- 
do el tratamiento, Paralela a la disrainucidn del volumen, 
se aprecia una pérdida de la turgenoia del drgano, hasta el 
punto que si abrimos un ojal en la albuginea, o seccionamns 
totalraente el drgano, los tdbulos seminlferos contenidos no 
tienden a salir al exterior.
La disminucidn de volumen lleva aparejada una disminucidn 
de peso, tal y como queda expresado en las tablas n® I, II, 
y III y en las grdficas que las resume de las pdginas si- 
guientes.
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Dlas de Animal n*
Tratamiento 1 2
Media
1 1,4230 1,3113 1,3671
2 1,2850 1.4321 1.3585
3 1,3542 1,4328 1,3930
4 1,5032 1,3240 1,4136
5 1,3876 1,3754 1.3815
6 1,4502 1,3982 1.4242
7 1.3976 1.4531 1,4253
8 1.4328 1.3920 1.4124
9 1,3282 1,4532 1,3907
10 1,4243 1.3958 1.4100
11 1,4030 1,4043 1,4036
12 1.5041 1.4043 1.4542
13 1.3825 1.4540 1.4142
14 1.3762 1.3982 1.3872
15 1,3402 1,3378 1,3340
16 1,2987 1,4520 1.3753
17 1.3871 1.3390 1.3630
18 1.2850 1.4530 1.3690
19 1.3453 1.4820 1.4126
20 1.4321 1.3987 1.4154
21 1.3876 1.3957 1.3916___
22 1.4231 1.4031 1.4131
23 1.3875 1.4231 1.4053
24 1.5160 1.3982 1.4571
25 1.3756 1,4372 1.4064
26 1.3875 1.4132 1.4003
27 1,3965 1,3843 1.3904
28 1,5031 1,2468 1,3749
29 1,4323 1.2486 1.3404
30 1,3752 1,3874 1,3813
. 31 1,4321 1.5432 1.4876
32 1,3784 1.3852 1.3818
33 1,2934 1,3254 1,3094
34 1,3862 1,3865 1,3963
35 1,4076 1,4233 1 1,4154
TABLA I
 — ---------- —  los anJ-- —  . _ . , _
rrespondiente a los animales tratados oon 0,25 ml./d de aceite.
Pesos de los testiculos de los animales del grupo 3 (en g.) oo.. . ,   "-  ^ -i./r
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Dias êlf 
iTjita.-
Animal n?
1 2 3 4 5
1 1,3940 1,3602 1,4236 1,3815 1,4063 1,3931
2 1,3374 1,3843 1,3572 1,4003 1,4192 1,3791
3 1,3801 1,3641 1,3418 1,3264 1,3564 1,3537
4 1,3725 1,3241 1,3664 1,3166 1,3402 1,3439
5 1^3516 1,2932 1,3342 1,3604 1,3003 1,3279
6 1,3356 1,3306 1,3018 1.3009 1,3216 l,3l8l .
7 1.3151 1.2941 1.3090 W Ô 6 6 1 1.2861 1.3023
8 1.2941 . 1.2692 1.2818 1.3101 1.2672 1. 284iL _
g 1.2643 1.2344 1.2618 1.2733 1.2832 1.2632
10 1.2641 1,2342 1.2501 1.3005 1.2005 1.2498
11 1,1678 1,1782 1,1593 1,1703 1,1640 1.1679
12 0,8921 0,6843 0,8556 0,8934 0,8947 0,8840
13 0,8174 0.8640 0.7538 0,7433 0,8238 0,8004
14 0,8190 0.7578 0.6993 0,6693 0,6548 0.7421
15 0.6998 0.6716 0.6901 0.6644 0.6786 0.6789
16 0.7076 0.6777 0.6616 0.6525 0.6546 0.6707
17 0.6650 CL, 6214 0.6717 0.6517 0.6412 0.6503
18 0,5362 0,5084 0,5160 0,5561 0,5694 0,5352
19 0,4876 0,5288 0,4950 0,5101 0,4278 0,4793
20 0,4488 0,4618 0.4430 0,5169 0.43o8 0.4665
21 0.3926 0,4573 0.4618 0.4079 0.4627 <l_4.3j65__
22 0,3928 0,4377 0,4596 0.3962 0.4028 0.4178
23 0,3986 0,4365 0.3862 0,3518 0,3964 0.3939
24 0,3265 0,3943 0,3761 0,4297 0,3862 0,3825
25 0.3685 0.3213 0,4018 0.3685 0.3636 0.3646
26 0.3875 0.2963 0.3618 0,3546 _ 0,2865 0,3373
27 0,2796 0,3294 0.3216 0,3448 0.3641 0.3275
28 0,2618 0,2878 0,3683 0,2815 0,3018 0,3001
29 0,2906 0,2823 0,2625 0,2716 0,3276 0,2909
30 0.2410 0,2876 0,3218 0,2515 0,2979 0,2799
31 0,2396 0^2713 0,2875 0,2610 0,2868 0,2692
32 0,2375 0.2664 0,2361 0,2239 0,2439 0.2415
33 0^2075 '0.2076 0,2472 0,2315 0,2231 0,2218
34 0,2064 0,2162 0,2318 0,2060 0,2015 0,2123
35 0,2178 0,1993 0,1815 0,2018“ 0,22iO 0,2042
TABLA II
Pesos de los testiculos de los animales del grupo 1 (en g.),oo 
rrespondiente a los animales tratados con 250 ug/d.de b.de estradiol.
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Dfms J*
tratn- 
tnt « n
An£mal nt
M edlâ.
1 2 3 4 5
1 1 ,3 7 3 8 1 .3 8 0 4 1 .4 4 3 2 1 .3 6 1 5 1 .3 8 6 2 1 .3 9 2 8
2 1 ,3 8 3 6 1 .3 7 2 8 1 .3 6 4 3 1 .3 9 8 5 1 .3 8 9 2 1 .3 7 9 8
3 1 .3 7 9 3 1 .3 6 4 8 1 .3 2 7 5 1 .3 4 1 3 1 .3 6 6 2 1 .3 5 3 2
4 1 .3 6 4 3 1 .3 3 8 2 1 .3 7 9 3 1 .3 0 6 8 1 .3 5 4 2 1 -3 4 7 1
5 1 .3 6 0 4 1 .3 0 0 2 1 .3 1 1 4 1 .3 5 7 5 1 .3 0 4 2 1 .3 3 2 3
6 1 .3 4 5 7 1 .3 1 0 8 1 .3 0 2 3 1 .3 1 0 7 1 .3 1 8 2 1 .3 1 7 5  .
7 1 .2 9 4 8 1 .3 0 6 3 1 ,3 1 0 4 1 .3 1 7 0 1 .2 7 6 4 1 .3 0 0 9
8 1 .2 8 4 2 1 .2 5 7 8 1 .2 9 1 3 1 .3241 1. 1 '^894
9 1 .2 9 2 3 1 .2 5 3 4 1 .2 4 3 2 1 .2 5 1 8 1 .2 7 3 3 1 .2 6 0 1
10 1 ,2 6 4 8 1 .2 4 3 5 1 .2 4 4 5 1 .2 8 0 8 1 .2 3 6 5 1 .2 5 8 4
11 1 .1 5 7 8 1 .1 8 9 3 1 .1 5 6 2 1 .1 8 4 2 1 .1 6 0 3 1 .1 6 9 5
12 0 .8 7 9 3 0 .8 9 4 5 0 .8 6 6 4 0 .8 7 9 4  ^ 0 .9 0 3 4 0 .8 8 4 6
13 0 .8 6 4 0 0 ,8 1 8 8 0 .7 5 3 3 0 .7 4 3 8 0 .8 2  43 0 .7 0 4 8
14 0 .7 1 1 1 0 .6 9 1 0 0 .7 1 3 1 0 .7 2 9 3 0 .7 5 9 8 0 .7 2 0 8
15 06893 0 .6 7 2 3 0 .6 9 3 4 0 .6 6 0 4 0 .6 7 8 5 0 .6 8 5 0
16 0 .6 7 9 3 0 .6 7 8 6 0 .6 9 3 4 0 .6 8 1 6 0 .6 5 0 3 0 .6 8 3 2
17 0 .6 4 6 8 0 .6 4 1 3 0 .6 6 2 6 0 .6 6 2 1 0 .6 4 2 3 0 .6 5 8 2
18 0 .5 3 6 7 0 .5 0 7 9 0 .5 0 6 8 0 .5 6 2 5 0 .4 9 8 7 0 .5 2 4 2
19 0 . 4963 0 .4 8 7 5 0 .4 6 9 2 0 .4 8 6 9 0 .5 1 0 4 O. 4900
20 0 .4 5 6 3 0 .4 4 7 5 0 .4 6 4 2 O .4875 0 .4 6 1 6 0 .4 5 9 4
21 0 .4 1 3 2 0 .4 4 7 3 0 .4 6 2 3 0 .3 9 8 5 0 . 4590 O . 4360
22 0 .4 2 6 6 0 .4 0 2 7 0 .4 3 9 5 0 .4 2 6 2 0 .3 9 8 7 O . 4187
23 0 . 4265 0 .3 8 9 3 0 .3 6 1 6 0 .3 7 6 2 O . 3864 0 .3 8 8 2  ...
24 O. 39 40 0 -3 3 7 6 0 .3 6 9 8 0._4196 . . O. 3904 0 .3 8 2 2  ....
25 0 .3 2 1 3 0 .3 6 8 5 0 .3 2 1 3 0 .3 6 3 6 0 .4 0 2 3 0 -3 5 5 4
26 0 .3 7 9 6 0 .3 0 6 4 0 .3 5 4 6 0 .3 6 6 8 0 .2 9 2 3 O. 3399
27 O . 3284 0 ,2 8 1 6 0 .3 4 4 3 0 .3 2 1 9 O . 3740 O - 3300
28 0 .2 5 1 6 0 .2 7 9 4 0 .3 6 9 0 0 -2 7 8 5 O - 3102 0 .2 9 7 7
29 0 .2 8 2 3 0 .2 9 0 6 0 .3 2 6 4 0 .2 7 0 8 0 .2 6 2 5 0 .2 8 6 7
30 0 .2 9 8 2 0 .2 4 1 0 0 .3 2 1 7 0 .2 5 1 5 0 .2 8 6 4 0 .2 7 9 7  _
31 0 ,2 7 2 3 0 .2 8 6 4 0 .2 4 0 6 0 .2 8 6 8 0 .2 6 1 2 0 .2 6 9 4 . .
32 0 .2 4 1 6 0 .2 6 5 2  . 0 .2 2 3 3 0 .2 3 9 0  _ 0 .2 4 3 1 0 .2 4 2 4
33 0 .2 3 0 2 0 .2 2 1 9 0 .2 0 7 6 0 .2 4 6 3 0 .2 0 8 1 0 .2 2 2 8
34 0 .2 0 1 4 0 .2 0 5 9 0 .2 0 4 7 0 .2 2 5 1 0 .2 3 4 1 0 .2 1 4 2  _
35 0 .1 9 7 0 0 .2 0 3 2 0 .2 0 0 3 0 .1 9 8 6 0 .2 2 3 0 0 .2 0 4 4
TABLA III
Pesos de los testicules de los animales del grupo 2 (en g.).co 
rrespondiente a los animales tratados con 50;ug/d. de b.de estradioT,
116
Estas tablas, las podremos interpreter mejor traducidas a los 
siguientes diagramas:
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Diagrama que resume las tablas I y II, correspondien 
tes a los pesos de los testiculos de los animales de 
los grupos 3 y 1 (control y tratados con 250 fug/à de 
benzoato de estradiol,rospectivaraente.).
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Diagrams que resume las tablas I y III, correspondientes a 
los pesos de los testiculos de los animales de los grupos 
3 y 2 (control y tratados oon 50 Aig/d. de benzoato de es­
tradiol, respectivamente.).
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Para comprobar si esta disminucién de los pesos testiculares 
se puede considerar significativa, hemos comparado los resul— 
tados de los grupos 3 (animales inycctados con 0,25 ral./d. de 
disolvente olèoso) y 1 (animales tratados con 250 yug./d. de 
benzoato de estradiol), mediante el célculo de la t de Student, 
Para ello, hemos agrupado los resultados en siete clases suce 
sivas, segdn el ndmero de dlas de tratamiento:
Dlas de 
trata­
miento.
Pesos testic.(g) 
Grupo 3 
(control)
Pesos testic.(g) 
Grupo 1 
(250 Aïg/d.b.e.)
t
1-5
n=l ^
X - D.S. 
1,3827 t 0,0217
n=^
X i D.S. 
1,3595 i 0,0264
0=0,0152
t=l,5166 gl.8
p<0,20
6-10
n=5
X 1 D.S. 
1,4125 t 0,0140
n=5
X 1 D.S. 
1,2835 1 0,0278
e=0,0139 
t=0,9261 gl.8
p<0,30
11-15
n=l
X i D.S. 
1,3986 t 0,0437
n=5
X î D.S. 
0,8546 t 0,1907
6=0,0874 
t=6,0573 gl.8
p < 0,001
16-20
nv5
X - D.S. 
1,387 t ,0250
n=5
X t D.S, 
0,5604 t 0,0952
0=0,0440
t=l8,776 gl.8 
p <0,001
21-25
n=5
X t D.S. 
1,4147 t 0,0248
n=5
X ± D.S. 
0,3990 t 0,0284
e=0,0168 
t=60,l87 gl.8
p <  0,001
26-30
n=5
X t D.S. 
1,3774 t 0,0228
n=5
X ± D.S. 
0,3071 ± 0,0243
e=0,014 
t=71,837 gl.8
p<0,001
31-35
n=5
X ± D.S. 
1,3981 ± 0,0641
n=5 1 
X t D.S.
0,2298 i 0,0260
e=0,0309 
t=37.766 gl.8
p <  0,001
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Asim^smo, j  con el mismo objetlvo, meàiante el mismo mëtodo he 
mes comparado los resultados de los grupos 3 (animales inyecta 
dos con 0,25 ml/d. de disolvente oleoso) y 1 (animales trata­
dos con 250 füig/d, de benzoato de estradiol) t
Dias de 
trata­
miento.
Pesos testlc.(g) 
Grupo 3 
(control)
Pesos testic.(g) 
Grupo 2 
(50 ^ xg/à. b. e. )
t
1-5
n=5
X 1 D.S. 
1,382710,0217
n=5
X ± D.S. 
1,361010,0247
e=0.0147 
t=l,4731 gl.8
p<0,20
6-10
n=l
X D.S. 
1,4125 0,1400
n=5
X t D.S. 
1,285210,2576
e=0,1153 
t=l,0337 gl.8
p<0,40
11-15
n=5
X 1 D.S. 
1,398610,0437
n=2
X t D.S,
0 ,832910,2042
e=0,0933 
t=6,0573 gl.8
p <  0,001
16-20
n=l
X t D.S. 
1,387010,0250
n=5
X i D.S. 
0,563010,1013
e=0,0466 
t=17,660 gl.8
p< 0,001
21-25
n=2
X * D.S. 
1,4147 0,0249
n=5
X ± D.S. 
0,396110,0316
e=0,0180 
t=56.588 gl.8
p< 0,001
26-30
n=5
X i D.S, 
1,377410,0228
n=5
X t D.S. 
0,306810,0267
e=0,0157 
t=68.121 gl.8 
p C  0,001
31-35
n=s^
X t D.S. 
1,398110,0641
n=5
X d- D.S. 
0,230610,0257
e=0,0309 
t=37.766 gl.8
p<0,001
Si tomamos como significativa p<0,05, encontramos que, en am- 
bos grupos estudiados las diferencias de pesos entre los testi ^ 
culos de los animales tratados y los utilizados como contrôles,
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no son signifioativas hasta después de pasados los diez prlm£ 
ros dias de tratamiento, mientras que, a partir de este momen 
to, comienzan a ser rauy significatives.
Hemos comparado tambidn entre si los dos grupos de animales 
sometidos a tratamiento, para determiner si existe diferencia 
significative que dependa de las diferentes dosis utilizadasj
Dies de 
trata­
miento
Pesos testic.(g) 
Grupo 1 
(250 jag/û)
Pesos testic.(g) 
Grupo 2 
(50 /ig/d)
t
1-5
n=5
X î D.S. 
1,359540,0264
n=^
X t D.S. 
1,361010,0247
e=0,0l6l 
t=0,0938 gl.8 
P <0,95
6-10
n=5
X i D.S. 
1,283510,0278
n=5
X 4 D.S. 
1,285240,2576
e=0,1158 
t=0,0146 gl.8 
p <0,99
11-15
n=5
X t D.S. 
0,854610,0190
n=5
X t D.S. 
0 ,832910,2042
e=0,1249 
t=0,1736 gl.8
P<  0,90
16-20
n=5
X t D.S. 
0,560410,0952
n=5
X t D.S. 
0,563010,1013
e=0,0621 
t=0,04l8 gl.8 
P<0,97
21-25
n=5
X 1 D.S. 
0,399040,0284
n = 3
X ± D.S. 
0,396110,0316
e=0,0190 
t=0,1526 gl.8
p< 0,90
26-30 -
n=5
X -t D.S. 
0,307110,0243
n=5
X - D.S. 
0,306810,0267
e=0,161 
t=0,0l8 gl.8 
p <0,99
31-35
n=^
X t D.S. 
0,229810,0260
X 1 D.S. 
0,230610,0257
e=0,0l63 
t=0,0489 gl.8 
P<0,97
Tomando como significative la diferencia cuando p < 0 ,05, encon-
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tramos que no hay diferencia significativa en la disminucldn 
del peso del testicule por tratamiento estrogénico, debida a 
las diferentes dosis utilizadas en cada grupo de animales.
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II. MICROSOOPIA OPTICA
1. OBSERVACION DE LOS CORTES TERIDOS CON H.E. Y P.A.S.
GRUPO CONTROL ^
Tubulos seminlferos
Las iradgenes obtenidas de los certes de los testiculos 
pertenecienfces a estos animales, coinciden .totalmente 
con lo hasta ahora deserito en la bibliografia recogida, 
y no hemos podido detectar alteracidn algima ocasionada 
por la inyeccidn diaria del disolvente oleoso. Los tubos 
seminlferos aparecen en diferentes ^etapas de la esperraa 
togénesis, como se puede apreciar en la figura ndm. 20, 
habiendo podido identificar cada una de las catorce eta 
pas de la esperraatogénesis de la rata descritas por Le- 
blond y Clermont (1952), como se observa en la serie de 
f iguras numeradas conjuntamente con el nümero 21. A 
veces, sobre todo en las primeras etapas, résulta difl- 
cil diferenciar entre dos etapas sucesivas, principal- 
mente si la que antecede estü ya avanzada y la siguien- 
te se encuentra en sus inicios. En estos casos, résulta 
ütil fijarse ademds en el resto de las células de la aso 
ciacidn celular que aparecen acompadando a la espermâti 
da.
Interstioio
Al igual que ocurria en los tubos seminlferos, el aspec 
to que présentas los distintos componentes del tejido
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intersticlal, colnolden con lo deserito on la literatu­
re. (Figuras niSm. 22 y 23),
Epidldimo
Los tubos del epidldimo de estos animales aparecen to— 
talmente llenos de espermatozoides, y la cantidad de 
tejido conjuntivo que los envuelve es muy pequeda. (PJ 
guras ndm. 24 y 25)»
ANIMALES SOMETIDOS A TRATAMIENTO
Las alteraciones que se producen parecen ser indepen- 
dientes de las dosis utilizadas, llegando incluso en 
determinadas zonas a ser mâs graves en aquellos anima 
les en que las dosis de tratamiento eran mds bajas. 
(Compdrense las figuras nüm. 26 y 27). Describiremos, 
por tanto, oonjuntamente las alteraciones encontradas 
en ambos grupos de animales tratados.
Tübulos seminlferos
Es diffoil establecer diferencias roorfoldgicas entre 
animales sacrificados en dlas muy prdximos, ya que las 
alteraciones se producen de forma graduai, e incluso, 
entre animales tratados el mismo nümero de dias apare­
cen distintos grados de alteraciones. Por ello, y para 
faciliter la descripciün, hemos agrupado a los anima­
les de cinoo en cinco dias de tratamiento, puesto que 
las diferencias van a ser müs de tipo cuantitativo que
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cualltativo.
. Animales tratados de 1 a 5 dias.
Las imdgenes que presentan los tdbulos seminlferos de 
estos animales son prdcticamente normales. En los que 
ya llevan cuatro o cinco dias de trataniento, empieza a 
apreciarse la aparicidn de células germinales degenera 
das, en una proporcién que parece estar por encima del 
porcentaje de degeneracién esponténea. Hemos podido 
también detectar algdn tdbulo con células germinales 
inmaduras en su luz.
. Animales tratados de 6 a 10 dias.
Las iniâgenes de conjunto de los cortes de los testicu­
los de estos animales, siguen siendo, en general, préç 
ticamente normales.(Figura num. 26 ). Sin embargo, a 
partir de los nueve o diez dias de tratamiento, des­
pués del estudio cuidadoso de todos los cortes, se pue 
den establecer casi todos los tipos de alteraciones quo 
se producen.
Para hacer nuestra descripcidn lo mâs ordenada posible, 
vamos a agruparlos de la siguiente forma:
- Tdbulos casi normales:
En ellos sélo se aprecia cierta descolocacidn de al- 
gunas células de la linea germinal, que encontramos 
desplazadas hacia la luz del tubulo. Este hecho se
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apreola especlalmente bien en los espermatocitos pa- 
quiténicos, cuyos nüoleos, intensamente teftidoa, des 
tacan netamente entre los de las espermâtidas. (Figu 
ra rnSm. 28 ) .
Tdbulos con un percentage de células germinales dege t
neradas por encima del porcentaje de degeneracidn es 1
pontânea: La frecuenoia de células germinales degen^ |
radas se eleva claramente por encima de lo normal.Es r
tas células aparecen habitualmente en la localizacién |
que las corresponde -lo que nos sirve para que las |
podamos seguir identificando con faoilidad- y se ca- [
f
racterizan porque se tiüen intensamente y destacan |
sobre un fondo claro que corresponde a un espacio pe |
riférico vacio que las rodea, debida a la condensa- |
eién sufrida, tanto por el ndcleo, como por el cito- 1
plasma. (Figuras ndm. 2g y 30 ). El resto de las cé ^
luias germinales del tûbulo continüan su proceso evo |
lutivo normalmente, con liberacién de espermatozoi- |
des en la luz, mientras que en la base las espermato I
gonias siguen entrando en mitosis. (Figura nüm. 29 ).
Tübulos en los que aparecen espacios vaclos que, pro 
bablemente, ocupaban con anteriôridad las células que 
han degenerado. (Figura nüm. 31 ).
Tübulos que presentan descamacién del epitelio semi- 
nlferoî en la luz de algunos tübulos aparecen célu- 
las germinales, independientemente de que presenten 
o no algün signe de degeneracién. (Figura nüm. 30).
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Estas células que han sido liberadas a la luz, apar^ 
cerân después en los tübulos del epidldimo, donde si |
es mâs frecuente enoontrarlas alteradas. (Figura nüm. I
32). j
Las células descamadas pueden pertenecer a la misma 
asociacién celular que las que encontramos en la pa­
red. de ese tübulo (lo que podrla indicar que aca- 
ban de ser liberadas), o a otra asociacién celular 
diferente.(Parece que en cl momento del sacrificio 
se encontraban recorriendo el trayecto de salida ha­
cia el epidldimo), En ambos casos, siempre son células 
pertenecientes todas ellas a la misma ctapa del ci- 
clo del epitelio seminlfero. (Figura nüm, 33),
Esta descamacién, se inicia, como es légico, por aque 
lias células del epitelio que son mâs superficiales, 
es decir, las mâs cercanas a la luz del tübulo. Como 
en casi todas las etapas del ciclo las células mâs 
superficiales son también las mâs avanzadas en la es 
permatogénesis, éstas son las primeras que se desca- 
man, por lo que, en un estudio râpido, puede dar la 
impresién de que la espermatogénesis no va mâs allé 
de la espermâtida 7 u 8, cuando lo que ocurre en rea 
lidad es que estas células todavla quedan protegidas 
por otras mâs superficiales, que son las que primero 
se descaman. Sin embargo, vemos cémo en la etapa XIII, 
las espermâtidas tipo 13, que ocupan posiciones muy 
basales, aparecen en la pared del tübulo, aunque no 
en la cantidad que cabrle. csperar, (Figura numéro
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34).
Las relaciones celulares establecidas en las diferen 
tes asoolaclones del ciclo se mantienen, por muy avan 
zado que esté el prooeso, de tal manera que, casi 
siempre, va a ser posible reconocer hasta el final 
en qué etapa del ciclo se encuentra una determinada 
zona del tübulo. Esto nos dé idea de que no existe un 
punto concrete de la espermatogénesis donde ésta es­
té inhibida, ya que, de ser asi, se perderlan dichas 
relaciohes.
Las células que quedan en la pared del tübulo tien­
den a restableoer los contactes entre ellas, repa- 
rando las soluciones de continuidad dejadas por las 
células degeneradas o descamadas. Esto da lugar a 
que en tübulos en los que la descamacién no ha sido 
masiva, aparezca un cierto desorden y las células 
de Sertoli parezcan aumentadas en su nümero con re- 
lacién a las células de la llnea germinal.(Figura 
n® 35).
A esta tendencia de restablecer los contactes celu­
lares, lo que, por otra parte, es caracteristico de 
las células epiteliales, ayuda el comportamiento de 
la lémina propia, cuyas células se aoercen entre si 
para adaptarse al contenido tubular, modifiéandose, 
de esta forma el diémetro del tübulo, que disminui- 
ré notablemente, Como oonsecuencia de ello, los nü-
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oleos de las células de la lémina propia aparecen muy 
cerca unos de otros, lo que se aprecia muy bien en 
aquellos tübulos en los que la descamacién ha afecta 
do a casi todo el epitelio y précticamente sélo que­
dan células de Sertoli. (Figura nüm. 36)
La aparicién de tübulos con células germinales inma­
duras en la luz y de tübulos degenerados, es casi si 
multénea, de donde se deduce que, en algunos casos, 
la descamacién es masiva, afectando al mismo tiempo 
a toda la asociacién celular, lo que éxpliea el que 
después la encontramos compléta en la luz del tübulo.
Este proceso de descamacién del epitelio seminlfero 
lo hemos encontrado en todas las etapas del ciclo y, 
en animales tratados el mismo nümero de dias apare­
cen afectados tübulos que se encuentran en etapas 
diferentes,y que se localizan al lado de otros cuya 
espermatogénesis ha progresado normalmente. (Figura 
nüm. 36).
Ademés, en tübulos que se encuentran en la misma 
etapa, mientras que unos aparecen con un grado de 
descamacién avanzado, otros, conservan eu aparien- 
cia normal, (Compérense las figuras nümeros 34 y 37, 
ambas correspondientes a tübulos en la etapa XIII, 
de animales sometidos a 10 dlas de tratamiento).
Tanto en la pared como en la luz del tübulo apare­
cen restes celui ares que forman grandes masas esfé
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roideaa, que a veces aparecen como células glgantes 
multlnucleadas atfpicas (figs. n« 30 y 33), y quo 
proceden, como se puede comprobar en la figura nüme 
TO 38» de la confluencia de células germinales dege 
neradas, que también salen hasta el epidldimo.
Animales tratados de 11 a 15 dias.
El proceso de descamacién del epitelio seminlfero con 
tinda y, como oonsecuencia, la cantidad de espermato­
zoides producidos disminuye notablemente. Lo que no 
quiere decir que la espermatogénesis esté inhibida de 
forma selectiva en un punto determinado del proceso.
Hacia los catorce dias del tratamiento, casi todos 
los tübulos se encuentran mâs o mènes afectados (fig. 
n® 39)» aunque todavia en algunos se ve que ha culmi- 
nado el proceso de espermiogénesis, apareciendo los 
espermatozoides en la luz. A partir de este momento, 
résulta dificil encontrar tübulos con espermâtidas en 
fase de maduracién. (Figura nüm. 40).
Las células germinales degeneradas aparecen cada vez 
con mâs frecuencia (Figura nüm. 41.). El hallazgo de 
tübulos cuyo epitelio se estâ descamando, es también 
cada vez mâs frecuente, por lo que résulta fâcil sor- 
prender células germinales inmaduras a punto de libe- 
rarse en la luz del tübulo. (Figura nüm. 42 ). Como 
oonsecuencia de esta descamacién, la proporcién entre 
el nümero de células de Sertoli y el de células germi
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nales auinenta notablemente. ( Figura nüm. 43 ). Algu­
nos tübulos seminlferos seccionados en el lugar don­
de se estâ produciendo la descamacién, presentan un 
alto grado de desorganizacién del epitelio. (Figura 
nümero 44). En otros podemos constater lo que ya se 
apreciaba en el grupo anterior: el paso hacia el epi— 
dldimo de asociaciones celulares complétas (Figura 
nümero 45) y que, aunque el tübulo esté muy afectado, 
la espermatogénesis continua mientras las células ger 
minales se mantienen en su pared. (Figura nüm. 46).
Los restes celulares, procédantes de células degene­
radas, siguen tendiendo a confluir y a eliminarse a 
la luz del tübulo. (Figura nümero 47).
Animales tratados de 16 a 20 dlas.
Todavla encontramos tübulos con espermâtidas 13 y 14, 
e incluso de los tipos 18 y 19 (figura nümero 48), 
aunque mueho mâs escasas, a pesar de que las mitosis 
no estân inhibidas. (Figuras nümeros 49y 50. Coinpâ- 
rcnse con la n® 51).
Las células germinales degeneradas son cada vez mâs 
frecuentes (figura nümero 52), y aparecen en tübulos 
prâcticaraente desprovistos de espermâtidas en fase 
de maduracién. Oompârense las figuras nümero 53 y la 
n® 54, ambas correspondientes a la misma etapa evolu 
tiva, donde puede obnervarse el descenso de espermâ­
tidas maduras producido por el tratamiento.
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La tendencia de estas células germinales degeneradas 
a confluir,para formar acümulos esferoideos fuertemen 
te tingibles,y eliminarse en esa forma, es manifiesta, 
pudiéndose, en algunas ocasiones, identificar de qué 
tipo de células se trata. (Figuras nümerO 55, 56 y 57). 
8in embargo, llega un momento en que no se puede saber 
de dénde proceden y que, a pesar de ello, permanecen 
en la pared del tübulo, aunque éste esté muy desestruc 
turado, (Figura nüm, 58).
La mayor parte de los tübulos estân afectados por la 
descamacién de las células germinales, que caen a la 
luz, cualquiera que sea el période evolutive en que 
se encuentran, incluso en plena mitosis. (Figura nüme^ 
ro 59). En ocasiones, es posible sorprender alguna de 
estas células a punto de descamarse, y todavia mante- 
nidas por lo que parece ser una prolongacién citoplas 
mâtica de la célula de Sertoli. (Figura nüm. 60).
La evacuacién de estas células al epididimo se efeo- 
tüa, como es légico, a través de la rete testis (fi­
gura nüm. 61).
A pesar del alto grado de afectacién de los tübulos 
en los animales de este grupo, se siguen produciendo 
mitosis ( Figuras n® 62 y 63), aunque la propor­
cién nümero de células de sertoli/nümero de células 
germinales, sigue en aumento, y podemos ver las cé­
lulas de Sertoli en localizaciones anémalas, muy des 
plazadas de la que les es habituai, (Oompârense las 
figuras nümero 63 y 64). Los nücleos de las células
132
de Sertoli llegan a verse, no sélo despegados de la là 
mina propia, sino por encima de las esperraatogonias y 
de otras células germinales ( figura nümero 65), entre 
los espermatocitos paquiténicos (figura nümero 66), e 
incluso por encima de éstos, lo que ocurre cualquiera 
que sea la etapa del ciclo en que se encuentre el epi 
telio. (Figuras nümeros 65, 66 y 67).
Es posible que este dcsplazamiento hacia la luz coïn­
cida con la etapa en que se produce en circunstancias 
fisiolégicas, siguiendo el ciclo del epitelio,y que, 
posteriormente, no puedan regresar a su posicién pri­
mitive porque, debido al esfuerzo de la lémina propia 
por adaptarse al contenido del tübulo, oprimiéndole, 
el lugar haya sido ocupado por otra célula vecina.(Fi 
guras nümeros 69 y 70). Este desorden no sélo afecta 
a las células de Sertoli, sino también al resto de las 
células. (Compérense la figura nümero 68 con las 71 
y 72, en las que es muy patente la ordenaoién de los 
espermatocitos zigoténicos, en las fotografios que 
correspondra a los animales del grupo control).
Si a este dcsplazamiento anadimos la descamacién de 
las células mâs superficiales del epitelio, llegarâ 
un momento en que las células de Sertoli lleguen a la 
superficie del epitelio (figuras nümeros 73 74 y 75) 
y, aunque tienden a adherirse entre ellas, también - 
pueden liberarse a la luz. (figuras nümero 76, 77 y 
78).
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El reeultado final es que los tübulos degenerados, don 
de casi sélo quedan células de Sertoli, se ven con bas- 
tante frecuencia, y siempre estân rodeadoa por tübulos 
cuyo proceso de degeneracién es también patente. (Figu­
ra n® 79).
Animales tratados de 20 a 25 dias.
Las células que componen el epitelio seminlfero cada vez 
son mâs escasas,y todos los tübulos estân muy afectados 
por la descamacién. (Figura n® 80). Esta descamacién lie 
va consigo una disminucién del contenido del tübulo. Por 
otra parte, la tendencia de las células epiteliales a 
restablecer los contactes entre ellas, junto con el com­
port amiento de la lâmina propia, adaptândose al nuevo 
contenido tubular, hace que disminuya el diâmetro de los 
tübulos, lo que es ya muy patente en estos dias del tra­
tamiento. (Figura n® 80). Este ajuste de la lâmina pro­
pia al contenido del tübulo, se pone de manifiesto por— 
que los nücleos de sus células aparecen mâs cerca de lo 
habituai, como oonsecuencia del acercamiento entre ellas, 
de tal manera que la lâmina propia se ve engrosada, y 
destaca netamente rodeando los tübulos. (Fig. n® 80 y 81)
A pesar del alto grado de afectacién de todos los tübu— 
los, las mitosis de las células de la llnea germinal no 
estân inhibidas, y se pueden observer espermatogonies 
en mitosis en tübulos muy alterados. (Fig. n® 8l). Los 
espermatocitos también siguen entrando en mitosis (Fig. 
n® 82), y después de 24 dlas de tratamiento todavia po-
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demos encontrar algün tübulo mâs conservado con células 
germinales en mitosis. (Pig. n® 83).
También el proceso de espermiogénesis continüa en algu­
nos tübulos, donde aün aparece la asociacién celular com 
pleta, aunque el epitelio estâ muy desordenado, y pue­
den aparecer células germinales con signos de necrosis. 
(Pig. n® 81, 82 y 84). Asi,por ejemplo, en las figuras 
n® 81 y 82 se observan espermâtidas 13, aunque éstas sean 
rauy escasas.
Animales tratados de 25-30 dias.
El proceso de descamacién continüa. El epitelio semini- 
fero se encuentra constituido sélamente por aquellas cé 
luias que son mâs basales, en la mayor parte de los tü­
bulos. (Fig. n® 85 y 86).
A pesar de la descamacién, se siguen encontrando las mis 
mas asociaciones celulares que caracterizan a cada eta­
pa del ciclo del epitelio seminlfero. Por ello, y aunque 
falten las células que ocuparian las posiciones mâs su­
perf iciales, podemos seguir distinguiondo, en casi todos 
los casos, en qué etapa se encuentra una determinada zo­
na del tübulo ocminifero.(Pigs. n® 85 y 86).
Hacia los ültimos dias del période la mayor parte de los 
tübulos conservan en la pared casi exolusivaraente célu­
las de Sertoli. (Fig. n® 87).
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. Animales tratados de 31 a 35 dlas.
El epitelio de la mayor parte de los tdbulos seminffe- 
ros de los animales de este grupo, présenta^casi exclu 
sivamente, células de Sertoli, acompaüadas de alguria 
espermatogonia y algün espermatocito que, a menudo pre 
sentan signos de degeneracién. (Fig. n® 88 y 8g).
Inteisbicio
Aunque no hemos centrado nuestro estudio en el tipo de 
alteraciones sufridas por el tejido intersticial, como 
oonsecuencia del tratamiento estrogénico, hemos podido 
observer la aparicién en éste de un tipo celular cuyo 
nücleo y citoplasma se tirîen muy intensamente. El tama- 
fio de estas células es menor que el que presentan las 
células de Leydig de aspecto normal, y su forma es muy 
irregular. (Fig. n® 90).
Por otra parte, las células de Leydig de aspecto normal 
se observan con menos frecuencia.
Cuanto mayor es el nümero de dlas de tratamiento, mayor 
es la proporcién de estas células oscuras, pequeîîas y 
de forma irregular en relacién con 3.as células de Leydig 
de morfologla normal. (Fig. n® 91, 92 y 93). Al final del 
tratamiento en el interstioio encontramos oasi exclusiva- 
mente este nuevo tipo celular, mientras que las células 
de Leydig han desaparecido. Da la impresién de que las cé 
lulas de Leydig de morfologla normal se hubieran transfer 
made en este otro tipo celular.
136
Epididimo
Para coraprobar que las células observadas en la luz de les 
tübulos procedian de la descamacidn del epitelio seminlfe— 
ro, heraos estudiado tanibién los tübulos epididimarios de 
estes animales.
El estudio del epididimo, nos sirve también como eonfirma- 
cidn de la escasa influencia en los resultados de que la 
dosis de benzoato de estradiol aplicada en el tratamiento 
sea de 50 <5 250 ;ug/d. Como confirmaci6n de ello, véanse 
las figuras nS 94 y 95, en las que se observa cdmo el ani­
mal que parece mds afeotado es el que ha recibido mener do 
sis de estrdgenos. Por ello, también en este caso haremos 
la descripcién de las observaciones realizadas en ambos 
grupos de animales de forma conjunta.
Las im^genes coinciden oon lo que cabrla esperar, después 
de haber estudiado el tiibulo seminlfero.
A los 10 dias del tratamiento todavia hay muehos tübulos 
ocupados por espermatozoides (figs, n^ 94 y 95), aunque en 
roenor cantidad que los que se observaban en los animales 
del grupo control (fig. n® 96), y son muy frecuentes los 
tübuJ.os vaclos (fig. n® 97) y aquéllos en los que los es­
permatozoides, mds o menos abundantes, aparecen mezclados 
oon células inmaduras, en muchos casos bastante alteradas, 
aunque aün puede rcconocerse de qué tipo celular se trata. 
(Pigs, n® 98 y 99).
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Se observa también un olaro aumento del estroma, junto con 
una disminucién del diémetro del tübulo, y un aumento en 
la altura del epitelio que tapiza su luz. (Compérense las 
figs, n® 94 y 95, oon la niîmero 24, y las 96 y siguientes 
oon la nümero 2?).
En la luz de los tübulos cada vez son mâs abundantes las 
células germinales inmaduras y müs escasos los espermato­
zoides (Figs, n® 100 y 101) y, al mismo tiempo, va aumen- 
tando el estroma. (Fig. n® 101). Hacia los ültimos dias 
del tratamiento, los tübulos epididimarios aparecen oon 
una luz muy reducida, el epitelio que los tapiza es muy 
alto, y el estroma muy abundante. (Fig. n® 102). Ademâs, 
casi todos los tübulos aparecen vaclos. (Fig. n® 103 y 104)
2. OBSERVAGXON DE CORTES SEMIFINOS (lyu.),TERID0S GON AZUL 
DE TOLÜIDINA.
GRUPO GONTROL
Los cortes estudiados correspondientes a los animales del 
grupo control, se ajustan en todo a lo ya descrito en la 
bibliografla.
Hemos podido constatar que el detalle obtenido con esta 
técnica es mucho mayor que el que se consigue con les tin 
oiones de hematoxilina-eosina, o con la técnica del P.A.S., 
siendo posible estableoer sin dificultad cada una de las #* 
etapas del ciclo del epitelio seminlfero, ya que se pueden 
diferenciar perfectamente todos los tipos celulares, sue
138
limites y relaciones, dado que se identifican facilmen- f
te la vésicule acrosdmica (fig. n® 105), el aparato de 
Golgi, o la posicidn de la gota citoplasmética, asl co- [
mo, en parte, el contenido de ésta. (Figs, n® 106 y 107). |
No obstante, para cumplir con los objetivos que nos pro |
ponlamos en nuestro trabajo, ha resultado suficiente el |
estüdio de los cortes teflidos con hematoxilina-eosina y ^
P.A.S,, aunque el estudio de los cortes seraifinos nos I
ha servido para confirmer nuestros resultados y affadir ^
algün detalle mds como, por ejemplo, la distribucidn de 
los lipides en el tühuJLo seminlfero y las alteraciones |
8ufridas en la misma, aunque no hayamos centrado nues­
tro estudio en este aspecto.
Asimismo, el aspecto del tejido intersticial de los tes 
tlculos extraldos de los animales del grupo control, se 
ajusta en todo a lo descrito en la bibliografla recogi- 
da.
ANIMALES SOMETIDOS A TRATAMIENTO,
Las imégenes que nos proporclonan los certes semifinos 
teffidos con azul de toluidina, nos confirmas los resul­
tados ya expuestos, aportdndonos mayor claridad en los 
detallea.
Efectivamentc, los elementos que cacn a la luz del tûbu 
lo son aquéllos mds superficiales, -como los cuerpos re 
siduales, que deberlan haber sido fagocitados por las 
células de Sertoli al liberarse la espermâtida madura o
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la luz del tübulo- (fig. n® 108), haciéndolo después las 
células que ocupan posiciones raüs basales en el epitelio.
Da la impresidn de que la célula principalmente afectada 
es la célula de Sertoli, ouyo citoplasma apical se retra- 
jese, dejando en libertad a las células germinales que en 
vuelve. (Fig. n® 110).
Las células degeneradas, o caidas a la luz, dejan espa- 
cios vaclos que tienden a ocuparse por otras células, aun 
que no las corresponds esa posicién en el orden normal del 
epitelio seminlfero. (Fig. n® 111).
Al fenémeno anteriormente expuesto, ayuda el comportamien 
to de la lémina propia, ouyas células llegan incluso a pie 
garse sobre si raismas, penetrando hacia el epitelio, en un 
esfuerzo por adaptarse al contenido tubular. (Fig, n® 112).
Este proceso, hace que las células de Sertoli lleguen a po 
siciones superficiales y, una vez perdido el contacte con 
la lémina propia, se descamen también en la luz. (Pigs, n® 
112 y 113).
Hacia los 30 dias de tratamiento, estén afectados la tota- 
lidad de los tübulos, aunque, gracias a que las relaciones 
dentro de cada asociacién celular se siguen manteniendo, 
todavia se puede identificar en qué etapa se encuentran.
8in embargo, ya no se ven en ningiin tübulo espermütidas ma 
duras, aunque la espermiogénesis evoluciona siempre que la 
célula germinal se mantenga en el epitelio.
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También es frecuente ver dos espermétidas con un citoplas­
ma coroün, por no haber tenido lugar la citocinesis. (Fig. 
n® 112).
Al final del tratamiento, todos los tübulos presentan una 
imagen como la que aparece en la figura n® 114. La lémina 
propia aparece engrosada y"festoneada”, las células de Ser 
toli son las màs abundantes del epitelio y sélo estén acom 
panadas por escasas células germinales, que no suelen haber 
sobrepasado el estadio de espermatocito paquiténlco, y los 
lipidos se acumulan en grandes cantidades, apareciendo mu- 
chas células necréticas o con signes de degeneracién. (Figs, 
n® 110, 112, 113 y 114).
En el intersticio, igual que ocurria con los cortes teffi­
dos con hematoxilina-eosina o con P.A.S., durante los pri- 
meros dias del tratamiento, las células de Leydig conser- 
van ou aspecto normal. Sin embargo, a partir de los ocho o 
nueve primerus dias, comenzamos a observer la apariclén en 
el intersticio de células més pequenas, de limites irregu- 
lares, y que se tiffen intensamente. En los dias sucesivos 
del tratamiento, el porcentaje que observâmes de estas cé­
lulas, con relacién a las células de Leydig, es cada vez 
mayor. (Fig. n® 115), hasta que todas las células que se 
ven en el intersticio presentan la morfologla descrita.
(Fig. n® 116).
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III. MICROSCOPIA ELECTRONIOA
RUPO CONTROL
Las Imâgenes observadas en los cortes obtenidos para el es 
tudio a microscopia eleotrdnica de los teetlculos de los 
animales utllizados como contrôles, se hen ajustado, en to 
dos los casos, a los patrones morfoldgicos descritos en la 
literature resefiada.
La lémina propia aparece, tal y como desoriblaraos en la in 
troduccidn, constituida por sendas léminas homogéneas sepa 
radas per otra intermedia de naturaleza fibrilar, envuel- 
tas por una cubierta de células mioides, en ouyo citoplas­
ma destacan gran cantidad de raiofibrillas (expresidn de su 
capacidad contréotil y -para nosotros-,de adaptacién al con 
tenido del tübulo seminlfero). Apoyada sobre una nueva lé­
mina basai que envuelve a la célula mioide, aparece una nue 
va capa celular, cuyas células son para nosostros, de acuer 
do con Clark (1976) y Neaves (1977), de naturaleza endote- 
lial, y ouyo aspecto es muy diferente al que presentan las 
células mioides, aunque las membranas citoplasméticas de am 
bos tipos celulares estén tachonadas de gran cantidad de ve 
siculas de pinocitosis, que ponen de manifiesto la gran im— 
portancia que tiene a este nivel el intercambio de substan- 
cias entre el intersticio y el tübulo seminlfero. 8in embar 
go, por el aspecto que presentan los citoplasmas de ambos 
tipos celulares, da la impresién de que, tanto las células ^ 
mioides como las endoteliales, se comportan de una forma més 
o menos pasiva, sin intervenir, al menos aparentemente, en
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la modificacién de estas substancias. (Fig. n® 117).
Sobre la lémina propia se apoyan directamente las esperma 
togonias. (Fig. n® 118). La extensidn de la superficie de 
apoyo va disminuyendo, a medida que, al avanzar su grade 
de madurez con la espermatogénesis, su forma se va redon- 
deando. (Fig. n® 119. Oompérese con la 118), hasta llegar 
a separarse de ella por interposicidn de una prolongacidn 
citoplasmética de la célula de Sertoli, lo que empieza a 
ocurrir en los espermatocitos preleptoténicos. (Fig. n® 
120).
Une de los raogos diferenciales que més ütiles resultan 
para distinguar, desde un punto de vista morfolégico, las 
espermatogonias del resto de las células de la llnea ger­
minal y de las células de Sertoli, ademés de aparecer di­
rectamente apoyadas sobre la lémina propia, es la morfolo 
gia caracteristica de sus mitocondrias, que presentan cres 
tas laminares rectas, que no son observables en el resto 
de los tipos celulares. Como ya indicébamos en nuestra in 
troduccién, su citoplasma es escaso y pobre en organelas, 
apareciendo grupos de ribosomas y reticulo endoplésmico, 
siendo el reticulo endoplésmico rugoso muy escaso, y el 
reticulo endoplésmico liso aparece casi siempre en forma 
de véhiculas. La superficie celular no apoyada sobre la 
lémina propia, esté en estrecho contacte oon las células 
de Sertoli vecinas, estableciéndose entre las membranas 
de ambos tipos celulares especializaciones de unién seme- 
jantes a los desraosoraas. Es frecuente también encontrar 
en elles vesloulas con cubierta, relacionadas, al pcrecer.
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con la Incorporacién de protelnas por micropinocltosis que, 
en este caso, podrlan haber sido liberadas previamente al 
espaoio intercelular por las células de Sertoli. (Pigs, n® 
118 y 119)• Estas vesloulas con cubierta las encontramos 
en todas las células germinales.
Los espermatocitos también se diferencian claramente en 
las imégenes de microscopia electrénica por la presencia 
en su citoplasma de mitocondrias, generalmente alargadas, 
de mayor longitud que las que se observan en las esperma­
togonias, de crestas hinchadas, que rechazan hacia la pe- 
riferla una raatriz electrodensa.
Entre los espermatocitos, podemos diferenciar los distin- 
tos estadlos evolutivos de los espermatocitos I, ademés 
de por los detalles morfolégicos descritos en la introduc 
cién, por la posicién que ocupan en el epitelio: los pre­
leptoténicos debajo de la sucesién de zénulas occludens 
entre las células de Sertoli contiguas y que constituyen 
la expresién morfolégica de la barrera hemato-testicular. 
(Fig, 120). Los leptoténicos atravesando dicha barrera, y 
los zigoténicos y paquiténicos, por encima de ella.
Los espermatocitos paquiténicos, que encontramos en todas 
las etapas del ciclo, con excepcién de las XII y XIII, se 
caracterizan ademés facilmente por la presencia de los 
complejos sinaptonémicos. (Fig. n® 121). Para saber si se 
trata de un espermatocito paquiténico més o menos avanza- , 
do, ademés del tamaffo y morfologla del nücleo, nospodemos 
fijar en las mitocondrias, que van a ir évolueionando po-
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CO a poco, hasta, al final, llegar a presenter un aspec­
to muy parecido al que presentan las mitocondrias de las 
espermâtidas. Asl, en el espermatocito paquiténico de la 
fig. n® 121, que corresponde a una etapa VII del ciclo, 
vemos que més de la mitad de las mitocondrias presentan 
ya esta morfologla, aunque aün no se han dispuesto en la 
periferla, como harén més adelante. Otro orgénulo que 
nos puede seirvir como gula es el cuerpo cromatoideo. Se- 
gün hemos podido observer, aparece en el espermatocito 
paquiténico aproximadamente a partir de la etapa VIII, 
en que aün esté empezando a foimarse (fig. n® 122), y 
que, en etapas posteriores, pasa por una serie de esta­
dlos evolutivos hasta llegar a la morfologla de présenta 
en læ espermétidas (fig. n® 123). La morfologla del cuer 
po cromatoideo nos puede servir para définir las etapas 
en que se halla, en caso de faltar las células acompanon 
tes, como ocurre en nuestro modèle experimental de inhi- 
bicién de la espermatogénesis con estrégenos.
Las espcrmétidas son las células germinales que se iden­
tifican con més facilidad, pudiendo seguir la espermiogé 
nesis paso a paso, sin més que identificar los detalles 
morfolégicos tlpicos de cada estadio.
No obstante, seffalaremos como marcadores morfolégicos üti 
les en nuestro estudio la abundancia de reticulo endoplés 
mico liso en fonna de vesloulas, la ausencia, por el con­
trario, de reticulo endoplésmico rugoso, y la morfologla 
caracteristica de sus mitocondrias, que aparecen con una 
disposicién periférica. Ademés, son caracterlsticas la
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la forraaoidn del acrosoma y los carobios que veliî a tener lu 
gar como consecuencla de la espermiogénesis, como, por ejem 
plo, la emigracién de los centriolos hacia el polo nuclear 
opuesto al acrosoma. También résulta fécil observer la zona 
especializada del citoplasma sertoliano, que serviré a la 
espermétida como zona que se ha considerado de anclaje y de 
orientacién del polo acrosémico, para dirigir su emigracién 
hacia zonas més basales de la pared del tübulo . (Figs. n® 
124 y 125).
Dos detalles nos han llamado la atencién que no hemos encon 
trado descritos en la bibliografla:
Por una parte, la existencia de una estructura en forma de 
banda engrosada que, a modo de refuerzo, se dispone en la 
zona més caudal de la cara interna del acrosoma, enfrentada 
a una zona hendida de la raembrana nuclear, que coincide con 
la regién en donde se inicia la diferenciacién que la mem- 
breuia nuclear présenta en el érea subacrosémica (Pigs. 124 
y 125). Esta banda electrodensa, parece estar constituida 
por un material que, a mayores aumentos, se observa dispues 
to, a su vez, en varias bandas o condensaciones equidistan- 
tes entre si. (Fig. n® 126).
Y, por otra, la presencia de mültiples veslculas con cubier 
ta entre los oomponentes del aparato de Golgi de las esper- 
métidas Figs. 126 y 127), iguales a las que se observan en 
todas las zonas de contacte de las células de la llnea ger— 
minai oon las células de Sertoli. Estas veslculas con cubier 
ta es también posible observarlas en el interior y asociadas
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a las cisternas del reticulo endoplésmico liso, y relacio 
nadas con la veslcula acrosémica. (Figura n® 124).
La gota citoplésmioa se ve en la luz del tübulo, rodeando 
la cola de las espermdtidaa en fase de maduracidn. En allas 
se observan todo tipo de organelas relacionadas con la au 
tofagocitosis! restes de mitocondrias, laminillas anula- 
res, ribosomas, polisomas, veslculas de reticulo endoplés 
mico liso, liaosoraas, etc.(Fig. n® 128). Estos restes ci- 
toplasméticos los encontramos a raenudo asociados a dater 
nas de reticulo endoplésmico liso, cuyos perfiles se ci- 
tüan alrededor, cerrando un espacio citoplasmético més o 
menos esférico. Junte a estos espacios cerrados por perfi 
les de R.E.L., aparecen también vacuolas autofégicas o au 
tofagosomas. (Fig. n® 129). Todavia, en las gotas citoplas 
méticas, que aparecen rodeadas por la célula de Sertoli, 
se ven veslculas de micropinocltosis —veslculas con cubier 
ta-. (Pigs, n® 128 y 129).
El esperraatozoide, précticamente formado y, a punto de 11 
berarse, aparece en la luz del tübulo, sujeto por una prç 
longacién citoplasmética apical de la célula de Sertoli, 
y cuyos detalles morfolégicos han quedado ya descritos en 
la introduccién. A dicha descripcién, sélo tenemos que 
affadir dos detalles morfolégicos que hemos observado en 
nuestras preparaaiones, pero que no hemos visto descritos 
en la bibliografla:
La existencia de un material eleetrodenso entre la membra 
na citoplasmética de esta espermétlda y la de la célula
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de Sertoli que la rodea. Este material parece estar consti- 
tuldo por fibras cuya direccidn es més o menos perpendicu­
lar al eje longitudinal de la espermétlda, como puede obser 
verse en un corte oblicuo como el de la fig. n® 128.
La presencia de gran cantidad de microtübulos en esta ré­
gi 6n del citoplasma de la célula de Sertoli, especializado 
en albergar a la espermétlda ya casi madura, y cuya direc- 
cién es més o menos paralela a la de las cisternas del re­
ticulo endoplésmico, que si quedaron ya descritas.(Pigs. n® 
130 y 131).
La célula de Sertoli se diferencia facilmente de las célu­
las germinales por su nücleo caracterlstico (que contiens 
un nucléole prominente y présenta invaginaciones y mülti­
ples poros en la membrana nuclear) y por su citoplasma més 
claro con mitocondrias de crestas fundamentalmcnte tubulu­
res y que adoptan conformaciones caracterlsticas, encerran 
do residues en su interior, asociadas con frecuencia a cis 
temas de H.E.L.. Reticulo endoplésmico liso, que suele 
aparecer ocupando zonas centrales. Reticulo endoplésmico 
rugoso, que ocupa regiones més periféricas, Ribosomas, li- 
sosomas, cuerpos multilaminares, gotas lipldicas y la pre 
senoia de microtübulos y microfilamentos. (Fig. n® 132).
Su membrana présenta diferenciaciones de unién, tanto con 
las células germinales, como con otras células de Sertoli 
vecinas. (Fig. n® 133). La barrera hemato-testicular apare ^ 
ce formada por una sucesién de zénulas occludens entre cé­
lulas de Sertoli vecinas. (Figs, n® 134 y 135). Las célu-
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las aituadas por debajo de ella (Fig. n® 136), formant parte del 
compartimente basal. Inmediatamente por encima, se sitüan los 
espermatocitos zigoténicos (Fig. n® 137)• Entre, las espermatogo 
nias y las células de Sertoli se observan uniones seme jantes a 
desmosomaa (Pig. n® 118), uniones en las que entre arabas membra 
nas aparece un material eleetrodenso, amorfo y homogeneo y en el 
citoplasma subyacente de la célula de Sertoli haces de microfi- 
laraentos y cisternas de R.E. adosadas (Pig. n® 132). También he 
mo8 encontrado este tipo de unién entre las espermâtidas y las 
células de Sertoli (Pig. n® 125). Entre células de Sertoli veci 
nas, ademés de las series de zénulas occludens se observan tam­
bién lo que parecen zénulas adherens (Fig. n® 133) y uniones en 
las que las dos membranas adosadas aparecen muy rectas y parale 
las, con un material eleetrodenso ocupando el espacio intercelu 
lar y los microfilamentos y cisternas de R.E. a ambos lados (Pg 
n® 133). Estos très tipos de uniones se suceden el uno al otro 
en algunas zonas (Fig. n® 135).
Intersticio
También las imégenes del tejido intersticial. coinciden con lo 
ya descrito en la introduccién. Las células de Leydig se recono 
cen facilmente entre los demés oomponentes por su nücleo, cuya 
cromatina aparece en forma de grumos, preferentemente adheridos 
a la cara interna de la membxana nuclear, y por la gran riqueza 
de reticulo endoplésmico liso de su citoplasma, que aparece to- 
talmente repleto de sus cisternas, en aquellas zonas no ocupa- 
das por las mitocondrias, de crestas, generalmente, tubulares, 
aunque también existen con crestas laminares. El reticulo endo­
plésmico rugoso es muy escaso (Fig. n® 138),
ANIMALES SOMETIDOS A TRATAMIENTO
Tübulo seminifero
El examen de conjunto de aquéllos tübulos que empiezan a alte- 
rarse, no nos proporcionan muchos més detalles que aquéllos des 
critos en la microscopia éptica.Quizés podemos observer cierta 
tendencia de las células germinales a adoptar formas algo més 
,irregulares (Pig.n® 139,140).Esta tendencia,se acentüa a medida 
que la degeneracién va siendo més acusada,hasta llegar a apare-
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-oer invaginaciones de prolongaciones citoplasméticas de una 
célula en otra. (Pigs. n® 141 y 142).
En tübulos muy alterados, el epitelio esté formado solamen 
te por células germinales inmaduras y células de Sertoli, 
muy desordenadas y degeneradas, dispuestas en varies estra 
tos. Los espermatocitos paquiténicos aparecen muy ligera- 
mente teffidos y sus mitocondrias muy vacuolizadas. Se man- 
tienen en la pared del tübulo debido a la presencia de mül 
tiples diferenciaciones de unién en su membrana citoplasmé 
tica, sin que las células de Sertoli parezoan intervenir 
en su fagocitosis. (Fig. n® 143).
En otros tübulos, las células germinales que quedan, total 
mente degeneradas, son ya muy escasas. Las prolongaciones 
de las células de Sertoli son muy irregulares, y su contl- 
nuidad esté rota por espacios vaclos. Aparecen ademés gran 
des acümulos de lipidos. (Fig. n® 144).
Para haoer nuestra descripcién lo més ordenada posible, de 
tallaremos a c ontInuac ién las alteraciones observadas en 
cada uno de los elementos que componen la pared tubular.
. Lémina propia.
En los tübulos en los que el proceso de descamacién esté 
muy avanzado y el diémetro del tübulo ha disrainuido con­
sidérablement e, las células mioides se contraen para adajg 
tarse al contenido tubular. El grado de contraccién lie- ** 
ga a ser tal que el soma celular se invagina en la pared
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del tübulo, penetrando en el epitelio seminlfero, con 
el fin de reducir su longitud. Los microfilamentos no 
se pueden individualizar, sine que estén constituyendo 
una tupida red. El empaquetaraiento del nücleo en un es­
pacio lo més reduoido posible, hace que se pliegue so­
bre si mismo, r.dquiricndo un aspecto multilobulado.
(Fig. n® 345). Las células endoteliales se acercan en­
tre si, lo que hacen solapando sus citoplasmas, por lo 
que sus nücleos aparecen més préximos. Las membranas ba 
sales S3 repliegan en la nueva superficie a la que tie- 
nen que adaptarse, apareciendo onduladas y oon la lémi­
na basai despegada de la reticular. En conjunto, el es- 
pesor de la lémina propia esté muy aumentado, debido a 
este reajuste de sus componentes. (Fjgs. n® 147 y 148).
Células germinales.
Todas las células de la llnea germinal pueden aparecer 
degeneradas, lo que no quiere decir que no se sigan ob- 
servando mitosis en las espermatogonias, incluso aunque 
se cncuentren en tübulos ya muy alterados. (Pigs. 149 y 
150). Estas mitosis se producen dentro de la etapa del 
ciclo que corrssponden.
Debido a las alteraciones que sufre la lémina propia, 
y que hemos descrito més nrriba, el contomo de las cé­
lulas germinales que se apoyan en ella va a estar muy 
alterado, apareciendo también relaciones atlpicas con 
las células adyacentes. (Fig. n® 151).
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A partir de cierto niîmero de dias de tratamiento, algu­
nas células germinales parecen reaccionar formando dif je 
renciaciones de unién entre sus membranas, que aparecen 
bordeando casi toda la superficie celular, y que se ven 
como estrechamientos del espacio intercelular que apare 
ce ocupado por un material eleetrodenso, de aspecto se­
me jante a los nexus. (Pigs. n® 152 y 153). También em- 
piezan a observarse ^ignos de autofagocitosis: aumento 
de veslculas, lisosomas y mitocondrias vacuolizadas (Fig. 
n® 152).
Aquellas células que ya estén en franco proceso de dege 
neracién, presentan signes claros de autofagocitosis, 
apareciendo en su citoplasma gran cantidad de lisosomas, 
vacuolas autofégicas, cuerpos residuales, y espacios ro- 
deados por una membrana, que quedan como resultado final 
de la digestién de algunos orgénulos. Contienen también 
mültiples gotas que parecen de naturaleza lipldica y, sin 
embargo, todavia pueden distinguirse las veslculas con 
cubierta. (Fig. n® 154).
También se observan células en necrosis, en las que no 
es posible distinguir més que el nücleo y, en el caso de 
las espermétidas, la cola en formacién, que slgue un tra 
yecto sinuoso. Toda la célula ha quedado reducida a gru­
mos de cromatina y otros acümulos de materiales muy den­
ses a los electrones, con mültiples cuerpos formados por 
membranas concéntricas. Estas células necréticas, se co— 
rresponden con las células hipercrométicas que velamos 
en la microscopia éptica. A pesar de haber quedado la cé
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lula reducida sélo a un resto, ésta se sigue mantenien­
do en su posicién habitual, rodeada por el citoplasma 
de la célula de Sertoli. (Fig. n® 155).
En estadlos intermedios entre los presentados en las fo 
tograflas n® 154 y  155, podemos apreciar que el Ultimo 
orgénulo citoplasmético que deja de reconocerse es el 
aparato de Golgi, a partir del cual todavia parece que 
se siguen formando veslculas, a pesar de estar muy alt^ 
rado y encontrarse fuera de su localizacién habituai. 
(Fig. n® 156).
El paso siguiente es la -lisis total de estos residues 
celulares, en lo que parece intervenir el sistema vacuo 
lar de la célula de Sertoli. El resultado final son los 
espacios vaclos, que ya velamos con el microscopio de 
luz. (Fig. n® 157).
Como indicébamos al principio de este apartado, pueden 
aparecer degeneradas todas las células de la llnea ger­
minal: las espermatogonias (fig. n® 151), los espermato 
citos (fig. n® 152), y las espermétidas (figs, n® 154, 
155, 156 y 157), incluso en fases avanzadas de raadura- 
cién (Fig. n® 158, 159, 160 y 16l).
Junto a estas células alteradas, y al igual que obser- 
vébaraos con el microscopio éptico, aparecen células per 
tenecientes a fases avanzadas de la espermiogénesis, ou 
ya ultraestructura es normal. (Figs, n® 162, 163, 164, 
165, 166), a pesar de corresponder a animales sometidos
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a Buficientes dias de tratamiento, como para que otros 
tübulos aparezcan totalmente degenerados. Incluso, en 
la etapa VII, las espermétidas 19 que no se han alte­
rado, siguen formando los complejos tübulo-bulbares. 
(Pig. n® 167). "
Tampoco desde el punto de vista ultraestructural las 
células descamadas en la luz presentan siempre altera 
clones. (Pig. n® 168).
Célula de Sertoli.
Desde los primeros dias del tratamiento se observa en 
algunos nücleos de la célula de Sertoli una estructu- 
ra asociada al nucleolo, similar a la que aparece en 
ratas inmaduras, y que se denomina satélite o esferoi 
de nuclear, mientras el citoplasma, y el reste del tü 
bulo, presentan todavia un aspecto casi normal. (Fig. 
n® 169), En tübulos més degenerados, esta estructura 
se puede ver précticamente en todas las células de Ser 
toli. (Fig. n® 170).
En el citoplasma de las células de Sertoli de tübulos 
con células germinales en las que empiezan a aparecer 
signes de degeneracién, las vesiculas de R.E.L. son 
més abundantes, y también aumentan los cuerpoa resi­
duales. (Fig. n® 171).
Cuando en las inmediaciones existe una célula germi­
nal totalmente degenerada, el aumento de vesiculas de
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R.E.L. es muy patente (Fige, n® 171, 155, 156 y 157).
Es frecuente observar c6mo las cisternas del R.E.L., 
dispuestas concéntricamente alrededor del resto celu­
lar, llegan a envolverlo totalmente. (Fig. n® 172).
En tübulos més alterados, podemos confirmer dates ya 
obtenidos con microscopia de luz: el aumento relative 
del nümero de células de Sertoli respecte, al de célu­
las germinales, su desplazamiento hacia la luz del tü 
bulo, despegéndose de la lémina propia (Pigs. n® 173 
y 174), incluso hasta llegar a aparecer por encima de 
otras células. (Figs, n® 175 y 176)
La forma de la célula cambia totalmente y, de una cé­
lula con forma de érbol que se apoya sobre la lémina 
propia y que envia sus prolongaciones citoplésmicas 
hacia la luz dol tübulo, ha pasado a ser una célula 
redondeadn, de aspecto més o menos poligonal, en cuyo 
citoplasma aparecen multitud de residues, en forma, de 
grandes inclus!ones que centinen éreas oscuras y Cla­
ras. (Fig. n® 176).
Los complejos de unién espéciales que se establecen a 
nivel de sus membranas empiezan a alterarse en estadlos 
intermedios de degeneracién, empobreciéndose en haces 
de filament or. y cisternas de reticulo endoplésmico aso 
ciadas. Al final sélo quedan algunos perfiles de reti­
culo endoplésmico que recuerdan su existencia. (Figs, 
n® 173. 174, 175 y 176).
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Los complejos tübulo-bulbares se siguen observando en 
la misma zona donde suelen looalizarse en las células 
normales. (Pig. n® 177 y 178). Los microtübulos y micro 
filamentos tampoco son visibles ya en el citoplasma de 
estas células. (Pigs. n® 173, 174, 176, 177 y 178).
Las células de Sertoli aparecen unidas entre si, por 
diferenciaciones de sus membranas, dando la impresién 
de que las caras extemas de éstas se hubieran fusiona 
do entre si en grandes superficies. (Pig. n® 178).
Intersticio
Los espacios ocupados por las fibras de colügena son ma­
yores, y las células de Leydig aparecen muy raodificadas. 
Su forma es muy irregular. Tanto su citoplasma como su 
nücleo aparecen muy electrodensos. El nücleo aparece lo- 
bulado y muy irregular, con la cromatina muy densa, for­
mando grandes grumos que se adosan a la cara interna de 
la membrana nuclear. (Pigs. n® 179 y 180).
156
IV. DETERMINACION DE LOS NIVELES DE TESTOSTERONA EN SANGRE CIRCU 
LANTE,
Los resultados obtenidos, los hemos agrupado en las siguien- 
tes tablas:
Dias de Animal n®
Mediatratamiento 1 2
5 980 lo 880 10.300
6 11.160 8.950 9.550
7 lo.550 7.860 9.210
8 11.380 8.600 10.030
9 8.795 7.715 8.255
10 9.720 8.730 9.250
11 11.115 8.985 10.050
12 8.775 7.785 8. 280
13 9.345 8.565 8.950
14 9.630 8.535 9.082
15 8.920 7.725 8.822
16 6.830 7.715 7.322
17 9.815 10.025 9.920
. 10 7.730 9.810 8.720
19 6,550 0.325 7.445
20 7.330 7.950 7.140
21 8.565 9.650 9.105
22 8.300 7.630 8.000
23 lo.380 8.550 9.415
24 9.725 8.515 9.120
25 9.624 7.825 8.724
26 7.715 10.425 9.070
27 8.970 8.050 8.910
28 9.615 7.715 8.665
29 6.530 In.345 9.437.._
30 6.655 8.610 7.632
31 8.715 10.310 9.512
32 6.960 . 6,855_ _ __ 6.907----
33 8.710 9.715 9.212
34 10.115 6.930 0.522
35 8.715 9.625 9.170
TABLA IV
Niveles de testosterone medidos en la sangre extraîde en los ani 
maies del grupo'3 (inyectados non 0,25 ml/d. de disolvente oleo 
80, expresados en pg/ml.
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Pfks Ae
mlmto
Animal n*
neâ-
4, 4 % 4 «■
5 1185 1395 1275 1220 1190 1255
6 1480 1520 1610 1120 1180 1382
7 950 1870 1115 1140 1200 1255
8 885 1115 985 1130 1140 1051
9 915 890 1110 950 1730 1119
lo 1290 1980 1745 1110 1210 1467
11 930 1200 1500 1130 1200 1192
12 875 985 1600 1600 950 1202
13 1120 950 1210 1315 11 lo 1141
14 1225 1385 1980 1402 1525 1503
15 885 1140 1320 945 1115 1081
16 1275 1410 1380 1145 825 1207
17 1315 930 1185 1395 1215 1208 ..
18 1480 1520 1220 1190 950 1272
19 1870 985 1200 1180 885 1224
20 915 1350 1250 1325 930 1154
21 930 1520 1610 1120 1180 1272
22 885 935 1480 1610 1130; 1208
23 1315 930 1320 960 1210 1151
24 1290 1170 1480 1275 1300 1303
25 1275 1410 1225 980 1380 1254
26 1415 1280 1350 1185 1200 1286
27 1315 1415 1270 1350 950 1253
28 1210 1325 1200 . 885 1210 1166
29 930 1350 1275 1325 lllO 1198
30 1380 1380 920 1410 1220 1262
31 1230 1410 1325 1380 1295 1328
32 1320 1140 1225 1230 975 1178
33 1410 1280 1300 890 1015. 1179
34 1135 960 980 1150 885 1026
35 1145 1225 885 lolo 980 1049
TABLA V
Niveles de testosteronas medidos en la sangre extraida de los 
animales del grupo 2 (inyectados con 50  yUg/d. de benzoato de 
estradiol), expresados en pg/ml.
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Para comprobar si las diferencias enoontradas entre los resul­
tados obtenidos de ambos grupos de animales se pueden considé­
rer significatives, los hemos coraparado mediante el oélculo de 
la t de Student, agrupéndolos en siete clases sucesivas, segiln 
el nümero de dias de tratamiento:
Dias de
trsta-
mientc.
T(pg/ml.)
(control)
T(pg/ml.)
( 50 /ig/d) t
6-10 X ID.S.
92591649
n=5
X t D.S. 
1283 t 513
t=21,559 
g.l. 8 '
p/( 0,001
11-15
n==5
X ± D.S. 
9037t643
n=5
X ± D.S. 
1223 ± 163
t=26,340
g.1.8
p < 0,001
16-20
n=5
X t D.S. 
8109+1188
n=5
X i D.S. 
1213t 42
t=12,853
g.1.8 
p< 0,001
21-25
n-5
X± D.S. 
8872+546
n=2
X ± D.S. 
1237t 59
t=31,087
g.1.8 
p  <0,001
26-30
n=5
X +D.S. 
8742*681
n=5
X ± D.S. 
1233± 49
t=24,592
g.1.8 
p <0,001
31-35
n-=5
X i D.S. 
8664*1046
n=5
X + D.S. 
1152 t 121
t=15,95
g.1.8 
p< 0,001
De los anteriores datos se deduce que la disminucién de los ni 
veles de testosterona en la sangre circulante de los animales 
sometidos a tratamiento estrogénico os muy significative.
Asimismo, hemos comparado la primera y la segunda clase entre 
las que hemos estableeldo dentro del grupo de animales tratadois, 
para comprobar si la diferencia que existe entre elles es sig 
nificativa, obteniendo: t= 0,5560 para g.l.=8, lo que corres­
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ponde un valor de p<0,20. Es decir, la diferencia entre ambos 
Bubgrupos, que corresponden a los primeros y ültimos dias del 
tratamiento, respectivamente, no es significative. Este parece 
querer decir que la slntesis de testosterona por el testicule 
esté inhibida desde los 6 a 10 primeros dias del tratamiento, 
y que esta situacién no se modifies en los dias sucesivos.
Jo-
D I 3 C U S I 0 N
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DISCUSION
I. HALLA^GOS EN EL GRUPO CONTROL
En los conocimientos que actualraente poseemos del testicule, 
quedan todavla muchos puntos oscuros, tanto en lo que se re- 
fiere a su morfologfa, come en lo relative a su organizacidn 
y coordinacidn de su funcionamiento.
En la segunda mitad de nuestro siglo se ha avanzado mucho en 
la comprensidn de la citoarquitectura del testicule adaptada 
a la realizacidn de las des funclones, tanto exocrina come - 
endecrina, que estdn encomendadas.a esta gléndula« A elle —  
ban contrlbuido apertaciones trascendentes come la descrip—  
cio-n de cada une de sus tipes celulares, el reconocimiente - 
de la existencia de relaciones establecidas entre elles para 
fermar las distintas asociaciones celulares que caractérizan 
cada uns de las etapas del cicle del epitelio seminlfero, la 
descripcidn de cada una de estas etapas y la comprensidn de 
come estan ceordinadas en la ola espermatogenética, con tiem 
pos de duracidn fijos, que se cumplen con precision matemdti 
ca. La posterior aplicacidn de la microscopla electrdnica al 
estudie de la \iltraestructura de sus componentes y les ele—  
gantes expérimentes que se realizan en les laboratories de - 
endecrinologla han establecide las bases fundamentale s en es 
ta parcels de la ciencia. Ne obstante, quedan aün muches pun 
tes controvertides, e desconocidos casi en su totalidad. Asf 
per ejemplo, la naturaleza y origen de los componentes celu­
lares de la Idmina propia, son tema todavia de contreversia* 
Per nuestra parte, estâmes de acuerdo con les Ultimes auto—
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res que han tratado el problems (Burgos y cols., 1.970,Dym 
y Fawcett, 1,970, Clark, 1.976). En nuestras observaclones 
aparecen como cdlulas con una organizacidn epitelioide, —  
(apoyada sobre una membrana basal, a intiroamente unidas en­
tre si),y una morfologla y comportamiento que recuerda a lag 
células musculares lisas (membrana tachonada de vesloulas 
de micropinocitosis, citoplasma cargado de microfilamentos 
y capacidad contrdctil y de adaptacidn al contenido tubu—  
lar), por ello, juzgamos adecuado llamarlas eélulas mioides.
En cuanto a las cdlulas que componen la Idmina celular ex­
terna, estamos de acuerdo non Clark (1,976) y Weaves (1977) 
en que se trata de cdlulas endoteliales que, junto con lag 
endoteliales del intersticio, limitan un espacio linfdtico 
peritubular y no creemos, como Ross (1,967), Courot (1970) 
y Burgos y cols. (1.970), que sean cdlulas de naturaleza - 
conjuntiva,
Otro punto muy eôntrovertido es el tipo de diferenciaciones 
de membrana especiales que aparecen entre estas cdlulas e- 
piteliales y cudl es ou significado funcional exacto. La 
observacidn de nuestras preparaciones de microscopla elejc 
trdnica no deja lugar a dudas on lo que se refiere a la 
existencia de diferenciaciones de unidn entre todos los tjL 
pos de cdlulas germinales y la cdlulas de Sertoli, en lo 
que diferiraos con lo indicado por Fawcett (1.975), de que 
es precise que las espermatogonias y espermatocitos perma 
nezcan libres para poder emigrar a zonas mas superficialeg 
del epitelio a medida que maduran. Tampoco heraos observado 
diferencias debidas a los distintos grades evolutivos en
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que se encuentre la cdlula germinal (como indica Russel,1977) 
y las mismas diferenciaciones de membrana que encontramos en 
tre las espermatpgonias y las eélulas de Sertoli, las obser- 
V tnos también entre datas y las espermétidas, aunque e'stén 
en fase de maduracidn. No hemos encontrado poi*'tanto, tampo­
co, las diferencias que Brdkelman (1.963) y Burgos y cols. - 
(1.970), indican que existen entre las espermdtidas tempra- 
nas y las que estàn en fase de maduracidn.
En lo que se refiere a las diferenciaciones de las membranas 
plasmâticas de cdlulas de Sertoli vecinas, los très tipos que 
describimos en nuestros resultados (zdnulas adherens, suce- 
sidn de zdnulas occludens y estrechamiento del espacio inter 
celular conteniendo material electrodenso con haces de micro 
filamentos y cistemas de R.E. adosadas, en los dos ültimos 
casos), los hemos encontrado ordenados de forma sucesiva, de 
manera que da la impresidn de que pudiera tratarse siempre 
de series de zdnulas occludens y nexus, que podrian presen- 
tar una u otra imagen, dependiendo de lo cercanos que estén 
entre elles: las zonas entre los puntos de contacte de ambas 
membranas, cuando éstos estén aiejades, podrian parecer zd­
nulas adherens y aquellas regiones en donde los puntos de 
contacte estan muy prdximos entre si, podrian dar imagenes 
como las observadas en donde el espacio intercelular se es- 
trecha y ambas membranas aparecen rectas y paralelas. No obs 
tante, para poder establecer este punto, tendriamos que hacer 
un estudio mâs exhaustive, utilizando técnicas de criofrac- 
tura y de choque osmdtico. I«
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De los dos tipos de diferenciaciones de membrana que obser 
vamos en los contactes entre eélulas germinales y eélulas 
de Sertoli, los que no son sèmejantes a desmosomas, tienen 
la mlsma morfologla que la mitad de uno de los complejos 
de uniones especiales existantes entre las eélulas de Ser­
toli. Es posible, que se trate de una zona de comunicacidn 
con capacidad para regular el intercambio metabélico celu­
lar, que ademàs sirve de zona de anolaje permanente de la 
célula germinal a la célula de Sertoli, durante todo su 
proceso évolutive,
AsLraisrao, se conocen todavia dé forma relativnmente super­
ficial la serie de transformaciones que tienen lugar duran 
te el complicado proceso de la espermiogénesis. Se han des 
orito de forma baotante dctallada, les distintos aspectos 
que présentas el grénulo y la vesleula acrosémica (hasta 
llegar a formar el sistema acrosdraico y la posterior evolu 
eién de éste con los distintos estadlos evolutivos de la 
espermâtida), la fonnacién del complejo axial y del reste 
de las eotructuras de la cola del future espermatozoide, la 
elongacién de la ecpermétida, la condensacién de su mioleo 
y la elirainacién del citoplasma no necesario al espermato­
zoide. Sin embargo, quedan aün muchos puntos por aclarar 
relatives al mécanisme por el cuél se llevan a cabo todos 
estes procesos y su regulaciün. Prueba de ello, es la des- 
cripcién, relativemente reciente, de los complejos tübulo- 
bulbosos que aparecen en la espermâtida 19» a pesar de que 
se observan con cierta facilidad.
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Se desoonoce también, la naturaleza y significacién exactes 
de estructuras tan llamativas como el cuerpo cromatoideo, el 
manguito, las columnas segmentadas, la lémina densa postnu- 
clear, etc.
Entre los diverses aspectos que desoonocemos se encuentra, 
por ejemplo, cüàl es la seHal que détermina el inicio de la 
espermiogénesis, y la iniciacién por el complejo de Golgi 
de la formacién de veslculas que constituirén la vesicula 
acrosémica. Es posible que las veslculas con cubierta de mi 
cropinocitosis, que hemos descrito localizadas en el seno del 
aparato de Golgi,y que se ven también en las inmediaciones 
de las zonas de contacte con la célula de Sertoli y asocia- 
das a la vesicula acrosémica y a veslculas del R.E.L. y en 
el interior de estas, sean protelnas reguladoras, procédan­
tes de la célula de Sertoli, que determinen la iniciacién del 
proceso,
Otra interpretacién que podrla darse a la existencia de es­
tas veslculas con cubierta, es su posible relacién con la 
ectividad del cuerpo cromatoideo. Parvinen y Parvinen (1.979) 
encuentran que en las primeras etapas de la espermiogénesis 
el cuerpo cromatoideo, en sus râpidos desplazamientos a lo 
largo de la membrana nuclear, efectüa contactes con el apa­
rato de Golgi. 8in embargo, no heraos encontrado estas vesl­
culas con cubierta asociadas de forma directs a esta estruc- 
tura.
Otro punto no esclarecido y que no hemos visto tratado en
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la literature consultada, es el mécanisme por el cuél la v£ 
slcula acrosémica se desliza sobre la superficie de la mem­
brana nuclear. Es posible que la estructura descrita en nues 
tros resultados, como una serie de condensaciones electro- 
densas y equidistantes, visibles en el borde inferior de la 
cara interna de la vesicula acrosémica, esté implicada en es 
te mécanisme, en combinacién con la zona hendida de la mem­
brana nuclear enfrentada a ella y con el material que apare- 
ce reforzando la cara interna de la membrana nuclear en la 
regién subacrosémica.
En cuanto al material fibrilar que hemos observado entre la 
membrana de las esperraâtidas en fase de raaduracién y la pro- 
longacién apical de la célula de Sertoli que las mantiene, 
es posible que se trate de un material adhesive especializa- 
do cuya misién sea mantener la unién entre ambas.
En el citoplasma de esta prolongacién sertoliana, que man­
tiene a las espermétldao en fase de maduracién, se habla des 
orito la presencia de microfilamentos que le dan un aspecto 
raâe electrodenso (Oourot, 1.970). Hemos encontrado en nues­
tras preparaciones que este aspecto electrodenso se debe 
también, en buena parte, a la existencia de microtübulos a 
ese nivel, asociados a las cistemas de R.E.. Tanto los mi- 
orotübulos como el AMPc y el Oa* parecen eatar implicados 
en el control de la secreccién de proteinas. (WelsTiy cols., 
1,980).
Las cistemas de R.E. podrian estar implicadas en la régula-
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cién de los niveles de Oa** ,participando ambas estructuras 
(microtübulos y cistemas de R.E.) en el control de secrec­
cién de protelnas por la célula de Sertoli, para ser captadas 
por la espermâtida.
Las cistemas de R.E. en la espermâtida 19, se encuentran 
intimamente relacionados con los complejos tübulo-bulbares 
que en ella aparecen (Olermont y cols., I.98O). Es posible 
que el control de la liberacién de proteinas por la célula de 
Sertoli y la eliminacién de parte del citoplasma de la esper­
mâtida a través de los complejos tübulo-bulbares (Russell, 
1.979-b) estén relacionados de alguna forma.
II . HALLAZGOS EN LOS GRUPOS DE ANIMALES SOMETIDOS A TRATAMIENTO
Moor?y Price en 1.932 informaban ya de la supresién de la es- 
permatogénesis ocasionada por el tratamiento estrogénico, lo 
que es confirmado posteriormente por varios autores (Matthews 
y cols. 1.942, Jean I.96I, K i n d  y cols. 1.963). Sin embargo 
todos estos autores se limitan a constatar una disminucién del 
peso y volümen testicular, junto con el diâmetro del tübulo - 
seminifero, la aparicién de eélulas germinales en la lus de - 
lOT tübulos, acümulo de lipides y, lo que segün elles, se tra 
ta de una inhibicién de la espermatogénesis. Cuando el trata­
miento se efectüa en animales recién nacidos, se détecta ade- 
mâs un aumento en el porcentaje de criptorquideas (Jean, I.96I 
Jean-Paucher y cols. 1.976).
•*
- Lacy y Lofts (1.965), son los ünicos que plantean la necesidad
168
de establecer la secuencia de cambios que se producen hasta 
llegar a esa situacién terminal, y que aplican por primera 
vez la microscopla electrénica al estudio de las alteracio- 
nes producidas. Sin embargo, desde nuestro punto de vista, 
no consiguon cumplir su objetivo, porque estos autores em- 
piezan sus observaciones después de transcurrido un mes de 
iniciado el tratamiento, cuando ya las lesiones producidas 
han llegado a una situacién que puede considerarse terminal.
También cl trabajo de Lu y Steinberger (1,97,8) es de los po 
COS que aplica la microscopla electrénica al estudio de las 
alteraciones producidas por el tratamiento orénico con es- 
trégenoa, pero tampoco llegan a establecer cuâl es le se- 
cuencia en las alteraciones producidas, ni cuâles los prin 
cipales tipos celulares efectados, puesto que su material 
procédé de biopsias efectuadao a pacientes somctidos a tra 
tamiento estrogénico durante un aflo o més tiempo.
Con todo, el estudio que efectiian Lacy y Lofts, es el mas - 
complète que hemos encontrado después de una revisién exhaus 
tiva de la bibliografla existente sobre el tema. Asl, son - 
los primeros que establecen que existen diferentes grades - 
de afectacién en los tübulos y que unos animales se afectan 
raâs que otros. También describen por primera vez la existen 
cia de eélulas germinales anormales con nücleos picnéticos 
y, aunque indican que en las eélulas de Sertoli no se obser 
va alte.racién alguna, si observan que sus nücleos se encuen 
tran desplazados de su localizacién habituel sobre la lémi- 
na propia, hacia la luz del tübulo, en algunas ocasioncs.
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Al estudiar nuestras preparaciones encontramos cuatro altera 
clones que a simple vista llaman la atenciénx
En el tübulo seminlferot
1. La presencia de eélulas germinales degeneradas.
2. La descamacién de las eélulas mâs superficiales del epite 
lie a la luz tubular,
3« Las alteraciones descritas en la lümina propia
y, en el intersticioj
4. La progresiva sustitucién de las eélulas de Leydig por el 
nuevo tipo celular descrito,
Todos los autores consultados hablan en sus resultados de la 
inhibicién de la espermatogénesis por el tratamiento estrogé 
nico, incluso algunos de elles (Lacy y Lofts, 1.965)» hablan 
de una mayor o menor sensibilidad de cada uno de los tipos - 
celulares. Por ello, en principio, centrâmes nuestra atenci&n 
en el estudio de las eélulas germinales degeneradas, con el 
fin de establecer si esta alteracién era selective, afectan 
do a uno o varios tipos celulares de forma especifica. Sin 
embargo, hemos encontrado que, cualquiera de las eélulas de 
la linea germinal, pueden observarse con mayor o menor gra­
de de alteracién, llegando hasta la necrosis y posterior li 
sis del resto celular, lo que deja un espacio vacio en el - 
seno del epitelio. No hemos efectuado, sin embargo, un estu
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dio cuantitativo y no pcdemos decir, por tanto, con certeza 
ai efectivamente existe una mayor sensibilidad por parte de 
determinados tipos celulares. No obstante, pensamos que el 
que se seriale como mâs afectados a los espermatocitos paqui 
ténicos, se debe a la mayor facilidad existente para detec- 
tar estas eélulas, por su mayor tamaRo y a la mayor frccuen 
cia con la que aparecen, puesto que ee encuentran en todas 
las etapas del ciclo del epitelio seminifero, con excepcidn 
de las XII y XIII.
Intentâmes también establecer si la afectacién de uno u - 
otro tipo celular dependia de la fase evolufciva en que se - 
encontrara en el memento de iniciarse el tratamiento, caleu 
lando cudl séria ésta, puesto que conocemos los tiempos de 
duracién de cada uno de los pasos del proceso espermatogené 
tico, y tampoco hemos encontrado ninguna correlacién en es­
te sentido.
El estudio del proceso de descamacién de las eélulas del - 
epitelio, nos ha proporcionado mds datos que nos ayuden a - 
cumplir nuestros objetivos.
Heraos tenido en cuenta que el testlculo es una gldndula ci- 
tégena de naturaleza holocrina, especializada en la li.bera- 
cién de espermatozoïdes, y que la unidad funcional princi—  
palmente implicada en este proceso, el tübulo seminifero, - 
esté constituida por un epitelio estratificado en el que las 
eélulas mao superficiales que se **descaman”, no son eélulas 
mds o mènes degeneradas -como suele ocurrir en otros epite-
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llos estratificados-, slno eélulas muy activas y altamente 
especializadas, y su liberacién no constituye una auténtica 
descamacién, sine un proceso en el que probablemente la cé­
lula de Sertoli participa de forma activa (Russell, 1.979-a). 
Por ello, pensamos que la liberacién de eélulas germinales 
inmaduras a la luz ne césar iamente ténia que deberse a la - 
afectacién de las eélulas de Sertoli, a pesar de que todos 
los autores las han sefialado hasta ahora como las eélulas - 
mâs resistentes del epitelio seminifero (Lu y Steinberger, 
1.978 y Libbus y Schuetz, I.98O). Tenemos ademds que tener 
en cuenta que en los animales del grupo control hemos podi- 
do constatar la existencia de diferenciaciones de unién en­
tre las membranas de todas las eélulas de la linea germinal 
y las eélulas de Sertoli.
Efectivamente, el hccho de que las eélulas germinales dege- 
neren, no détermina su liberacién a la luz del tübulo, sino 
que normalmente, quedan en el seno de las prolongaciones la 
terales de las eélulas de Sertoli, en cuyo citoplasma se ad 
vierte un aumento de las veslculas lisosomiales. Su necro—  
sis y liais posterior deja un espacio vacio que otras célu- 
las tenderén a ocupar a continuacién,restaurando la solucién 
de continuidad que se habia producido. Sin embargo, la mayo 
ria de las eélulas que encontramos en la luz tubular, no - 
p.esentarén signe alguno de degeneracién, y, como hemos vis 
to, pertenecen siempre a la misma asociacién celular, lo — 
que es indicative de que se han liberado a la luz al mismo 
tiempo. Ross (1.974)» estudiando certes longitudinales de - 
tübulos seminiferos de animales a los que se habia ligado -
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el conducto deferents, describe la organizaoidn columnar - 
de las eélulas del epitelio seminifero alrededor de cada - 
una de las eélulas de Sertoli. Esto nos hizo pensar que la 
retraccién de las prolongaciones apicales de las eélulas de 
Sertoli, podrian justificar esta calda masiva a la luz de - 
asociaciones celulares casi complétas, en las que suelen - 
faltar las eélulas de posiciones mds basales, que quedan en 
la pared tubular. La tendencia a restablecer los contactes 
entre las eélulas que quedan produce una gren desorganiza—  
cidn del porfscto orden con que normalmente se encuentran, 
apareciendo, adcmdn, entre sus membranas, diferenciaciones 
de unién atlpicas, cuya naturaleza no hemos podido llegar a 
establecer de forma précisa con las técnicas utilizadas, y 
que se ven como si grandes superficies de la cara externa 
de las membranas se fusionaran entre si.
Esta descamacién celular es la responsable de la disminucién 
del peso y volüjnen testicular y del didmctro de los tübulos. 
Las eélulas mioides de la lémina propia se contraen, para - 
adoptar su superficie al nuevo contenido celular y, como con 
secuencia de ello, las eélulas endoteliales se solapan en—  
tre si y las membranas basales situadas entre ambas léminas 
celulares se ondulan. Todo ello es lo que détermina el "en- 
grosaraiento" de la Idmina propia que otros autores se han - 
lirnitado a poner de manifiesto (Lynch y Scott, 1.951, Maqueo 
y Kind, 1.964, Lacy y Lofts, 1.965, Lu y Steinberger, 1.978, 
Rodriguez Rigau, 1,977 y Libbus y Schuetz, 1.979), bien, 
en realidad, no existe im aumento en la cantidad de tejido 
conoctivo. A-imque dcbido a que en las piezas preparadas pa-
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ra el estudio con mioroscopfa electrénica eliminâbaraos la tü 
nica albuginea para mejor. difusién del liquide fijador, y, - 
por tanto no hemos podido procéder a su estudio, las imégenes 
de microscopla éptica y el aspecto macroscépico que présenta 
ba la glândula, parecen indicar que ésta también reacciona - 
adaptândose a su contenido, aunque éste, no quede tan empa—  
quetado como estaba en los animales del grupo control.
La disminucién del peso testicular empieza a ser significati 
va a partir de los diez dlas de tratamiento, lo que coincide 
con el momento en que las imégenes nos ponen de manifiesto - 
que la alteracién es patente. El descenso mds brusco se pro 
duce entre los once y los quince y los 16 y los 20 dlas, que, 
es cuando la descamacién se produce de forma mds masiva. De^ 
pués parece que la disminucién de los pesos tiende a estabi- 
lizarse, dado que casi todos los tübulos han sido afectados 
por la descamacién, y las eélulas que se eliminan por el epi 
dldimo son ya escasas.
Cuando la afectacién del tübulo se estd iniciando, las ünicas 
alteraciones perceptibles son la existencia de alguna célula 
germinal degenerada y/o desplazada de su localizacién habi—  
tuai. Este desplazamiento, sélo puede justificarse por el - 
desprendimiento de la célula germinal de su anolaje a la cé— 
lula de Sertoli, posiblemente por estar ésta alterada,
Aunque se deseaman las eélulas mds superficiales del epitelio,
por las eélulas basales que quedan se puede seguir reconocien
•»
do la etapa celular a que pertenecen. Las espermatogonias y
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espermatocitos siguen entrando en mitosis en las etapas en 
que corresponde, lo que quiere decir que la iniciacién del. 
proceso espermatogenético es independiente de substancias - 
cuya liberacién o sintesis dépende de las eélulas germinales 
mds raaduras, puesto que éstas faltan en estos tübulos, lo - 
que, desde nuestro punto de vista, despeja la incégnita exis 
tente respecte a si la iniciacién de la espermatogénesis de 
pende de las ultimas etapas del ciclo del epitelio seminife 
ro, como han propuesto algunos autores. Esto concuerda - 
con el hecho de que,antes de la pubertad, aunque no se pro- 
duzcen espermatozoides, existen las asociaciones celulares 
caracteristics8 de cada etapa, avmque falton las eélulas - 
mâs superficiales del epitelio.(Courot, 1970).
En los tübulos muy afectados pueden, incluso, llegar a des- 
camarse las eélulas de Sertoli, cuya cantidad dismlnuye no­
tablement e, lo que esté también en contra de la propaganda 
resistencia de éstas eélulas,
Efectivamente, la morfologla que presentan las eélulas de - 
Sertoli en los ültimos dlas del tratamiento ponen de meni—  
fiesto su afectacién. La morfologla celular cambia notable­
ment e; no présenta prolongaciones latérales ni apicales y - 
eu forma se redondea. for tanto, las relaciones que mantiene 
con las oénulas germinales que se conservan, cambian total- 
mente; las cél.ulas germinales ya no quedan mlojadas en el - 
seno de las excavaciones del citoplasma sertollano, protegi 
das por eus prolongaciones, puesto que éstes no existen. 
También las diferenciaciones de su membrana estén muy alte-
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radas: 1 as estructuras que caractérizan la morfjlogfa. de la ba 
rrera hemato-testicular, quedan muy reducidas y no sc observan 
los complejos do unién asimétrica o "hemicomplejos de unién" 
que se veian en el citoplasma sertollano, en las zonas de con­
tacte con los distintos tipos de eélulas germinales. (Sin em­
bargo, cuando el epitelio ha podido readaptarse a eus nuevas 
condiciones, aparecen diferenciaciones de unién que cubren ca­
si toda la superficie de las membranas). El citoplasma sertalia 
no carece casi fcotalmente de organelas. Los microfilamentos y 
microtübulos, que son abundantes en condiciones normales, no 
son visibles ni on el citoplasma, ni formando parte de los corn 
piejos de imién especiales que oonstituyen la barrera liemato- 
testicular, cuando se enfrentan a otra célula de Seitoli veci- 
na, o a la zona de anclaje a la que se adosan las eélulas gei- 
minales.
Por nuestras observaciones, estamos de acuerdo con Ross (1976), 
en que estos "heraicomplejos de unién especializaios", que en­
contramos en e]. citoplasma sertollano subyaeente a la regién 
de la membrana especializada en contactor con las ésperméti- 
das tipo 1, la van a acompaRar durante toda la espermiogénesis, 
siendo responsables de la orientacién de la regién acrosémica 
de la espermâtida y sirviendo de "véhiculé de transporte" de 
ésta, primero hacia las regiones basales del epitelio (hasta 
las etapas XIII y XIV) y, posteriormente, de éstas hacia la 
luz, liasta su reabsorcién para la libeiaoién del espermatozoi 
de.
En el estudio efectuado del material procédante de los anima­
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les del grupo control, hemos observado que estos "hemicomplejos 
de unién espeoializados” acompaHan a las eélulas germinales des 
de sus primeros estadlos evolutivos, apareciendo asociados a 
las espermatogonias. Puesto que formando parte de ellos apare­
cen haces de microfilamentos y cistemas de réticule endoplâs- 
mico que corren paralelas a la membrana, pensamos que es muy 
probable que esta estructura participe en la organizacién de 
la morfologla del citoplasma sertoliano que se relaciona con 
las eélulas germinales, formando los microfilamentos parte del 
citoesqueleto. Asimismo, esta estructura da la impresidn de ser 
la responsable de la translocacién de las eélulas de la linea 
germinal a las diferentes posiciones que van ocupando en el 
epitelio seminifero, segün sea su grado de desarrollo. Ademés, 
podrian intervenir también en la regulaciôn del intercambio me 
tabélico entre ambos tipos celulares.
Las funciones. que se les atribuye a los microfilamentos en la 
literatura (formacién de la barrera hemato-testicular -Neaves, 
1977-, translocacién de las eélulas germinales -Ross, 1976-, 
participacién en los fenémenos de secrecién de protelnas —Welsh 
y cols., 1980- y contribucién al mantenimiento de la forma ce­
lular) y las imâgenes observadas, nos sugieren que los microfi 
lamentos del citoplasma sertoliano podrian regular el flujo ci 
toplasraütico, acoplado al ciclo del epitelio seminifero; cuan­
do en la etapa VIII, después de la espermiacién, la prolonga­
cién apical de la célula de Sertoli, que hasta este moments ha 
bla sostenido a la espermâtida, entra en regresién, y el cito­
plasma contenido en ella se desplaza a localizaciones raâs basa 
les. Seguramente, este reajuste del citoplasma y contomo de 
la célula de Sertoli, se coordina con el que ocurre en la misma
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célula en zonas mds basales, que aiejan a las espermdtidas 8 de 
esta fase, coincidiendo con la, reorientacién del polo acrosémi- 
co del nücleo. En rcsumen, se trata de un desplazamiento del ci 
toplasma de las eélulas de Sertoli de zonas apicales a regiones 
mds basales, donde va a ser necesario en la etapa slguiente (emi 
sién de prolongaciones latérales , en forma de lâmina, que se 
interponen entre la lâmina propia y el espermatocito, para pro 
mover el paso de éste a través de la barrera hemato-testicular).
En las eélulas de Sertoli, alteradas por el tratamiento estrogé­
nico, el sistema de microfilamentos entra en regresién, hasta 
llegar a desaparecer, y éste podrla ser el motive de que las pro 
longaciones apicales de las eélulas de Sertoli regrcsaran, libe- 
rândose asl los elementos mds superficiales del epitelio, que és 
tas alojan. Fallorla adomds el flujo del citoplasma sertoliano 
de unas regiones a otras, y la formacién de prolongaciones laté­
rales y, de esta forma, la descamacién irla afectando a eélulas 
germinales que ocupan posiciones mds basales. Debido a ello, no 
se formarla la prolongacién sertoliana que, en la etapa IX, se 
introduce entre la Idmina propia y los espermatocitos leptoténi- 
cos, "empujdndoles" en su paso a través de la barrera hemato-tes 
ticular, lo que podrla explicar la localizacién de espermatoci­
tos paquiténioos en el compartimente basai, por debajo de la ba­
rrera, el desplazamiento de la célula de Sertoli de su localiza­
cién habituai hacia la luz del tübulo y la pérdida de su forma 
ramificada, para convertirse en una célula redondeada.
Otro mécanisme que puede contribuir al desplazamiento de la célu 
la de Sertoli puede ser, también, como ya indicdbamos, la ocupa- 
clén de los espacios dejados por eélulas degeneradas o descama-
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das y el comportamiento de la lâmlna propia.
También es posible que el cambio morfolégico que, en condicio­
nes normales, expérimenta la célula de Sertoli en la etapa VIII, 
esté roediatizado por los microfilamentos. La regresién de és­
tos podrla entorpecer la vuelta del nücleo a su localizacién 
habituai, contribuyendo, de esta forma, a que las eélulas de 
Sertoli lleguen incluso a ocupar posiciones superficiales del 
epitelio, y a desprenderse a la luz del tübulo.
Los resultados de Chevalier y Dufaure, 1981, concuerdan con la 
primera hipétesis propuesta. Estos autores encuentran que la 
forma de las eélulas de Sertoli depende de la organizacién de 
sus microfilamentos que, a su vez, es dependiente del flujo 
de Ca**, en cuya regulacién esté implicado el equilibrio entre 
la testosterone y la PSH, mientras que la LH no parece tener 
efecto alguno. Là testosterone inducirfa una liberacién de Oa *, 
con la consiguiente organizacién de los filamentos de actina. 
Esto explicaria, posiblemente, el hecho de que las cistemas 
de reticulo endopldsmico se encuentren asociadas siempre a los 
haces de microfilamentos.
Con el descenso de testosterona debido al tratamiento estrogé­
nico, se produce una desorganizacién de los filamentos de acti 
na, dejando de observarse éstos y las cistemas de reticulo en 
doplàsmico que los acompana.
Los cambios en el flujo del Ga** estân siempre ligados al flujo 
de otros iones divalentes y, en particular, al Mg**, que se sa 
be esté implicado en la actividad ATPasa.
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Lon resultados de Chevalier (1978 y 1979), ponen de manifiesto 
la inhibicién del citoesqueleto de las eélulas de Sertoli, de- 
sencadenada por la hipofisectomia. Dado que es la presencia de 
PSH la que implica la desorganizacién de los microfilamentos, 
y que la LH no parece influir (Chevalier y Dufaurc, I98I), te­
nemos que pensar que esta desorganizacién se debe al descenso 
de los niveles de testosterona, como consecucncia de la hipofi. 
sectomia. Igual ocurriria en nuestro cnso. Aunque los niveles 
de gonadotropinas estarian inhibidos por el tratamiento estro­
génico, el que la LH no tenga influencia, parece querer decir 
que este efecto se debe a una accién directe de los estrégenos 
sobre el testlculo, y mâs concretamente sobre le. sintesis de 
testosterona por éste. La célula de Leydig, bajo la accién del 
tratamiento estrogénico, se transforma en ima célula indiferen 
ciada, de nspecto mesenquimatoso, en cuyo citot lasrno no pueden 
obsei-varse ni mitocondrias ni reticulo endoplésmico liso, lo 
que quiere decir que no existe sintesis de testosterona. (Obser 
vado también por Zirkin y cols., I98O).
Jean-Faucher y cols. (1976), tras someter a ratas macho a tra­
tamiento estrogénico, encuentran también una disminucién en los 
niveles de testosterona, indicando que ésta probablemente se 
deba a la alteracién de las eélulas de Leydig, dado que la LH 
plosmdtica se mantiene dentro de los limites normales. Por otra 
parte, los efoctos sobre el testicule de agentes desorganizado 
res del citoesqueleto, son muy similares a los obtenidos por 
nosotros con el tratamiento estrogénico.
Estos datos estarian de acuerdo con los que existen a favor de 
que los estrégenos actüan en el testicule por im mécanisme de
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accién directa (existencia de receptores especificos para el es 
tradiol en la célula de Leydig -Stumpf, 1969; Brinkman y cols., 
1972 y de Boer y cols,, 1976-, inhibicién de las enziraas impli­
cadas en la esteroidogénesis -Goslar y cols., 1966; Baust y cols, 
1967; Kaur y Mangat, 1980-, inhibicién de la sintesis de éstas 
-Hsueh y cols., 1978 y Kalia y cols,, I98O-).
Como hemos indicado, no se observan microfilamentos ni cister- 
nas de reticulo endopldsmico asociadas a las uniones entre las 
eélulas de Sertoli. No hemos comprobado si la barrera hemato- 
testicular esté alterada desde el punto de vista funcional, 
ro su aspecto es muy diferente al que présenta en los animales 
del grupo control. Este hecho contrasta con los hallazgos de 
Vitale (1973), que encuentra un retraso en la aparicién de la 
barrera en animales nacidôs de madrés tratadas con estrégenos 
durante la gestacién, pero que no observa alteracién alguna en 
su morfologla. Es posible que en estos animales pueda producir 
se una recuperacién de las eélulas de Leydig, revirtiendo asl 
sus alteraciones.
La aparicién del satélite nucleolar podemos interpretarlo, jun 
to con la disminucién de la presencia de orgénulos citoplâsrai- 
cos, como un signo de regresién de la célula de Sertoli a esta 
dios mâs inmaduros o de inhibicién de la actividad celular. Es 
to justificarla los resultados de Libbus y Schuetz (1979)# que 
encuentran que las eélulas de Sertoli de ratas inmaduras, des­
pués de la administrasién prolongada de benzoato de estradiol, 
conservan su capacidqd de entrar en la fase S del ciclo celu­
lar durante mds tiempo que los animales del grupo control.
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La capacidad fagocltica de la célula de Sertoli queda claramen- 
te establecida en las condiciones de nuestro modelo experimental 
en lo que coincidimos con otros uatorcs. (Glegg y Me Millan,
1965 y Carr y cols., 1968).
También el aumento de eélulas germinales degeneradas podrla jus 
tificarse por la afectacién de las eélulas de Sertoli, ya que 
Bctüa como intermediaria en su metabolismo, y su localizacién 
proyectdndose desde la base hasta la luz del tübulo, hace que 
las eélulas superficiales no presenten signos de degeneracién, 
como ocurre en otros epitelios estratificados.
No obstante, como ya hemos indicado, no hemos encontrado que es 
ta degeneracién se produzca de forma selective, ya que afecta a 
todas las eélulas de la linea germinal. Lo que si es probable 
es que determinados tipos celulares sean més sensibles, lo que 
no hemos comprobado, puesto que no hemos aplicado un método de 
estudio cuantitativo.
Algunas alteraciones, como, por ejemplo, la aparicién de espermâ 
tidas binucleadas, si podrian ser privatives de este tipo celu­
lar, dado quq no hemos visto espermatogonias o espermatocitos 
binucleados. La ausencia de eitocinesis, quizâs pueda explicar- 
se por la desorganizacién de los microtübulos y microfilamentos, 
lo que estarla de acuerdo con los hallazgos de Russell ycdLsJ.9Sl
La mayorla de los autores (Moore y Price, 1932, Matthews y cols. 
1942, Lynch, 1952, Kind y cols., 1963, Jean, 1961, Lacy y Lofts, 
1965, Rodriguez Rigau, 1977 y Libbus y Schuetz, I98O), hablan de 
inhibicién de la espermatogénesis por el tratamiento estrogénico. 
Aunque no es ponen de acuerdo respecto al punto en que ésta se 
produce, en general, coinciden en que la espermatogénesis no evo 
luciona inâs allé de la espermâtida 8.
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Los resultados obtenidos en nuestro estudio indican que no exi^ 
te tal inhibicién, si como tal entendemos la parada del proceso 
espermatogenético en un punto concreto. Si esta parada o retra­
so tuviera lugar, no se conservarian las distintas asociaciones 
celulares y encontrarlamos las eélulas afectadas en etapas pos- 
teriores a la que les correspondisse. Sin embargo, no hemos po­
dido constatar este hecho, y si, dnicaraente, la descamacién mâs 
o menos masiva, de eélulas que no presentan signo alguno de de­
generacién, lo que encaja con nuestra hipétesis de que la célu­
la principalmente afectada es la célula de Sertoli. Debido a la 
desorganizacién de los microfilamentos de actina, las prolonga­
ciones citoplasraéticas de la célula de Sertoli entran en regre­
sién, o no llegan a formarse, adquiriendo la célula formas re- 
dondeadas, por lo cual son incapaces de sostener a las eélulas 
de la linea germinal, y éstas se descaman a la luz del tübulo.
Debido a que las eélulas que primero se descaman son las raàs su 
perficiales del epitelio, al estar las esperraâtidas de los ti­
pos 1 a 8 protegidas por una linea celular de espermdtidas mds 
maduras que ellas, son éstas las primeras que se descaman, dan- 
do la impresién de que la espermatogénesis estd inhibida a par­
tir de la espermâtida 8. Sin embargo, como queda recogido en 
nuestros resultados, tras un estudio mds minucioso, en tübulos 
ya muy degenerados, es posible ver todavia espermdtidas 13 é 14, 
debido a que éstas ocupan posiciones basales.
El que el nüraero de eélulas germinales maduras se vea disminui-
do con relacién al que oabrla esperar, se debe a que se han des
camado las eélulas que deberlan acompanarlas, o eus progenito-
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ras. De ahi, el que el numéro de espermdtidas esté muy dismi- 
nuido.
Libbus y Schuetz (I98O), utilizando técnicas de marcaje con ti 
midina tritiada, indican que en los animales somctidos a trata 
miento estrogénico bay una disminucién en la incorporacién de 
timidina, con relacién al grupo control, lo que atribuyen a la 
inhibicién de las mitosis. Por nuestra parte, pensamos que las 
mitosis no estén, en general, inhibidas, aunque pueda encontrar 
se cierto porcentaje de alteraciones en ellas. Lo que si ocurre 
es que las eélulas que deberian entrar en mitosis, no lo hacen 
porque se han descamado, hecho que estos autores no tienen en 
cuenta.
Los mismos autores informan que estas alteraciones se prévie­
ns n por el tratamiento simulténeo con gonadotropinas, lo que 
puede encajar con nuestra hipétesis, dado que 3 a LH estimula- 
ria la célula de Leydig, antagonizando la inhibicién de los es 
trégenos, con lo cual se restablecerian los niveles normales 
de testosterona.
Siempre que la espermatogénesis no se compléta, los lipidos 
se acumulan en grandes cantidades (Lynch y Scott, 1951, Lacy 
y Lofts, I96I y 1965 y Chung y Hamilton, 1975). Lacy y Lofts, 
1961, encuentran que en el caso de radiaoién del testlculo o 
de tratamiento estrogénico, los lipidos que se acupiu.lan dan 
positive el test para la progesteiona o sus metabolitos y con 
cluyen que la célula de Sertoli debe elaborar alguna hormona 
esteroidea que, normalmente, se utiliza durante la espermato-
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génesis. Esta hormona esteroidea podrla ser el estradiol, cuya 
sintesis,algunos autores, localizan en la célula de Sertoli (Cf. 
pg. 77 y sgtes.). La misién del estradiol séria actuar sobre 
la célula de Leydig, inhibiendo la biosintesis de testosterona.
Boitàni y Ritzén (I981), establecen que los estrégenos testicu 
lares disminuyen en las etapas VII y VIII del ciclo, como. con- 
secuencia de la inhibicién de su sintesis por un factor termo- 
rresistente, de tamano molecular elevado, que inhibe la activi 
dad aroraatasa en la célula de Sertoli. Este factor inhibidor 
de la sintesis de estrégenos podrla pasar a la célula de Serto 
li con el cuerpo residual, o a través de los complejos tübulo- 
bulbares de la espermâtida 19. La célula de Sertoli dejaria en 
tonces de sintetizar estrégenos y éstos de inhibir la sintesis 
de testosterona por la célula de Leydig.
Asi pues, la iniciacién de las mitosis por las espermatogonias 
y las primeras etapas de la espermatogénesis parecen ser inde- 
pendientes de la consecucién del proceso espermatogenético.Sin 
embargo, a partir de determinado momento, si que la evolucién 
del proceso parece depender de las ûltimas etapas. Es posible 
que esa dependencia comience a partir del momento en que la 
testosterona es necesaria para la reorganizacién del citoesque 
leto de la célula de Sertoli. La inhibicién de la espermatogé­
nesis que se produjera, en todo caso, desde nuestro punto de 
vista, no séria directamente sobre un paso concreto del desarro 
llo de las eélulas germinales, cuyos cambios morfolégicos deben 
venir determinados, casi totalmente, de forma genética. Sin em 
bargo, es probable que necesiten de la concurrencia de algün 
factor arabiental que las proporcione su alojamiento en el seno
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de la célula de Sertoli, Asl, por ejemplo, hemos encontrado en 
nuestro trabajo, con relative frecuencia, espermdtidas l8 deg^ 
neradas, cercanas a la base, en el seno del citoplasma serto­
liano. Es posible que ello se daba a la falto de organizacién 
de los microfilamentos que deben constituir el citoesqueleto 
de la prolongacién apical encargada de transporter a la esper­
mâtida desde las posiciones basales que ocupa, hasta la luz del 
tübulo.
La inhibicién de la testosterona parece producirse con las pri 
meras dosis del tratamiento. Las alteraciones morfolégicas em- 
piczan también a observarse a partir de los 4 é 5 primeros dias, 
lo que quiere decir que la falta de testosterona repercute de 
forma inmediata sobre la célula de Sertoli. Sin embargo, no to 
das las eélulas de Sertoli se afectan al mismo tiempo y, en al 
gunos tübulos, las lesiones empiezan a apreciarse de forma muy 
tardia, sin que hayamos podido dilucidar la causa de este hecho.
Es posible que los niveles de testosterona necesarios para la 
organizacién de los microfilamentos estén dentro de unos limi­
tes relativamente amplios y, aunque la produccién de testost^ 
rona por el testlculo esté inhibida, en general, al ser progr^ 
siva la afectacién de las eélulas de Leydig, los tübulos que 
se encontraran cercanos a eélulas de Leydig mejor conservadas 
dispondrlan de mayor cantidad de testosterona. El que la afec­
tacién de las eélulas de Leydig no sea uniforme podrla deberse 
a su posicién con respecto a los capilares.
No hemos centrado nuestro estudio en las eélulas de I-eydig, pe
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ro nuestra suposicidn concuerda con los resultados de Cunningham 
y Huckins (1979)» quienes indioan que el raantenimiento de la es 
permatogénesis compléta en la rata adulta, no depende de nive- 
1 s altos de testosterone intratesticular.
La aparicidn de grandes acümulos de lipidos es raâs tardia. Es 
posible que estos lipidos que se acumulan sean esteroides pre- 
cursores del estradiol. Las dosis de benzoato de estradiol in- 
yectadas son suTicientes para producir la inhibicidn de las go- 
nadôtropinas (Grotjan y Steinberger, 1978, van der Molen y cols. 
1981). Si, como parece por las ûltimas investigaciones realiza- 
das (Means, 1977 y Steinberger y Steinberger, 1977), la PSH es- 
timula la slntesis de estrdgenos por la célula de Sertoli> has 
ta . que la produccidn de ésta no ha sido inhibida por el ben­
zoato de estradiol exdgeno, no se produciré la frenacidn del pa 
so en que intervenga y, mientras que esta situacidn de slntesis 
de estrdgenos inhibida no se prolongue durante cierto tiempo, 
el acdmulo de los esteroides precursores no serd suficiente pa­
ra que podamos observarlos.
Por supuesto, con las dosis utilizadas en nuestro expérimente 
las gonadotropinas necesariamente tienen que estar inhibidas, y 
la disminucidn de testosterone, en este caso, mds que a los es- 
trdgenos, puede deberse a la falta de LH que estimule a la célu 
la de Leydig. No obstante, en condiciones fisiolôgicas, aunque 
los niveles plasmdticos de estrdgenos en sangre sean diez veces 
superiors8 a los normales, las concentraciones de LH y FSH no 
se ven alteradas (van der Molen y cols., 1981). Luego, en condi. 
clones fisioldgicas, no parecen ser capaces de ejercer su efec- 
to inhibidor.
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Ademds, parece Idgico pensar que, dado que la contribuei<5n del 
estradiol testicular a la cantidad total do estradiol circulan 
te en los machos, es pequeno (5-257®). el estradiol testicular 
debe jugar un papel mlnimo en las acciones periféricas de esta 
hormona, tales como la regulacidn de gonadotropinas, per lo que 
pensâmes que los estrdgenos testiculares deben tener una fun- 
cidn concreta a realizar en la propia gldndula, actuando per 
un mécanisme de accidn directa.
Johnson (1970), estudiando varios pacientos que prtdecian sin- 
dromes de del Castillo o de Klinefelter, observa que ouanto ma 
yor es el numéro de espermatozoides que aparecen en los tdbu- 
los, menores son los niveles de gonadotropinas. Sin embargo, 
los niveles de estrdgenos testiculares en estas etapas (etapas 
VII y VIII del ciclo, en que las espennd.tidas 19 estdn a punto 
de liberarse como espermatozoides) aloanzan los niveles mds ba 
jos, luego no parece que seen e]los los responsables de exer­
cer un feed-back negative sobre las gonadotropinas, Es posible, 
sin embargo, que la inhibina y/o la testoste-rona sean las res­
ponsables directas de ejercer un control de retroalimentacidn 
negative sobre las hormones hipofisarlas.
El que las dosis de estrdgenos utilizados en nuestro experimen 
to sean suficientes para inhibir las gonadotropinas, supone 
que creamos una situacidn similar a la producida per la hipo- 
fiscctomia, lo que nos oblige a comparer nuestros resultados 
con los obtenidos por otros autores a partir de animales hipo- 
fisectcmizados.
Las imdgenes histoldgicas obtenidas del testlculo de estos ani
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males^ son muy parecidas a los por nosotros observados (Courot, 
1970, Russell y Clermont, 1977, Kaur y Mangat, 1977 a y b, Aîîraul 
1er y Schiller, 1978, Chevalier, 1979, Courtens y Courot, 1980 
y Russell y cols., I981). Sin embargo, Russell y Clermont, 1977 
y Russell y cols,, 1981, establecen una especificidad en las 
degeneraciones producidas en las células germinales, fijando 
las etapas I, VII, XI, XII, XIII y XIV, como las mds sensibles 
a la degeneracidn, sin que puedan explicar la razdn de ello, 
indicando que podria atribuirse a la célula de Sertoli y sus 
diferentes estados funcionales, dependientes de las distintas 
etapas del ciclo.
Igualmente, en los animales hipofisectomizados, se conserve la 
duracidn del ciclo, asi como la de cada una de las etapas (Cler 
mont y Harvey, 1965).
Courot, 1967, comprueba la disminucién del ndmero de células 
de Sertoli como consecuencia de la hipofisectomia, lo que se 
évita tratando con LH. Es de suponer que la disminucién del nü 
mero de células de Sertoli se deba a su descamacién, aunque el 
autor no lo indica, y que el tratamiento con LH estimule la 
produccién de testosterone que reorganizarla los microfilamen- 
tos de la célula de Sertoli, haciendo que reviertan sus altera 
clones,
También las imâgenes del testlculo de animales en los que se 
ha practicado enucleacién ocular, son similares a las nuestras 
(Gravis, 1978), lo que podria estar relacionado con la funcién 
de control gonadal que ejerce la gléndula pineal.
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Tar.ibj 6n la dieta déficiente en vitamine A produce en el testl­
culo alteracioncs similares al tratamiento estrogdnico (Mitra- 
nond y cols. 1979), lo que podrfa deberse a la influencla de 
la vitamina A en la polimerizocidn de la actina.
Otras situacioncs que, segûn se ha descrito, presentan imdgenes 
similares, es la de los testiculos de ani.males criptorquidicos 
(Moore, 1924, Clegg, 1963 a y b, Salle y cols., 1968. Chevalier, 
1978). En estos animales, mientras que los niveles de testost^ 
rona plasmdtica estdn muy por debajo de los normales (Gupta y 
cols., 1975), los de estrdgenos aparecen elevados (Medina y 
cols., 1980, Damber y Bergh, 1980 y Mann y Lutv/ak-Mann, I98I).
Lo que estâ de acuerdo con nuestros resultados.
Otras patologfas que parecen cursar con elevacidn de los nive­
les de estrdgenos 0 imdgenes histoldgicas de] testicule seme- 
jantes a los obtenidos en nuestro trabajo, y quo convendrla os 
tudiar con dctallo a la luz do nuestros resultados, son el sin 
drome de Del Castillo, el de Klinefelter y diverses sindromes 
de fcminizacidn testicular.
C O N C I i U S I O N E S
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CONCLUSIONES
1#. Se describe la exiatencia de un material fibrilar entre la 
espermdtida madura y la célulâ de Sertoli, que podria cons 
tituir la base morfoldgica de uno de los mecanismos de an- 
claje que mantiene al espeinnatozoide antes de ser liberado.
2B. En la cara interna del borde caudal del acrosoma se observa 
un refuerzo de material electrodenso, constitûido por va­
rias bandas equidistantes.y que no parece modificarse por 
el tratamiento estrogénlco. Esta estructura podria estar 
relacionada con el dispositive responsable del deslizamien 
to del acrosoma sobre el nücleo de la eopermiltida,
3*. La disminucién progresiva del volumen y peso testiculares 
de la rata macho adulta por el tratamiento con benzoato de 
estradiol, se hace muy significativa entre los 11 y 15 dfas 
del tratamiento (595^  del peso del grupo control). Entre 
los 16 y 20 dias el peso queda reducido al 40^ y entre los 
21 y 25, al 28^, tendiendo después a estabilizàrse.
4*. Esta disminucién de los pesos testiculares es independiente 
de que la dosis utilizada de benzoato de estradiol sea de 
50 o 250 yug/d.
5*. Paraiclamente a la disminucién del volumen y pesos teoticu- 
lares, el tratamiento crénico con benzoato de estradiol, 
produce en la rata adulta una disminucién progresiva del 
diémetro de los tübulos seminiferos.
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6 .^ Los dlas en que es mâs brusca la disminucién del volumen y 
pesos testiculares y del diémetro del tûbulo seminlfero 
(dlas 11 a 25), coinciden con aquellos en que las imdgenes 
histoldgicas muestran una descamacién masiva del epitelio.
7*. La disminucién de la testosterona plasmàtica por el trata­
miento estrogénico es significativa (5® dla) antes de que 
lo sea la disminucién del peso testicular, o las imdgenes 
histoldgicas muestren una descamacién apreciable del epite 
lio seminlfero. Dicha disminucién de los niveles de testos 
terona se mantiene constante durante todo el tiempo que du 
ra el tratamiento.
8@. El aumento de espesor de la Idmina propia del tdbulo semi­
nlfero producido por el tratamiento estrogénico, se debe a 
la gran capacidad contrdctil de sus células mioides.
9®. El gran aumento del nümero de células degeneradas de la 11 
nea germinal, en el testicule sometido a tratamiento estro 
génioo, es, en base a nuestros dates morfolégicos, total- 
mente inespeclfica, apareciendo afectados todos los tipos 
celulares. No podemos, por tante, establecer un punto con­
crete de detencién en el proceso de la espermatogénesis.
109, En el citoplasma de la célula de /Sertoli, como consecuen­
cia del tratamiento crénico con benzoato de estradiol, se 
acumulan grandes gotas de lipidos, rods o menos confluantes 
y carentes de membrana limitante. A los 35 dlas de trata­
miento, estos lipidos pueden llegar a cubrir aproximadamen 
te la cuarta parte de la seccién del tdbulo.
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11*. El aspecto ultraestructural de Ioej cuerpos de inclusién que 
pparecen en el citoplasma de la célula de Sertoli tras el 
tratamiento con benzoato de estradiol, son prueba évidente 
de la capacidad fagocltica de estas células.
12*. El tratamiento crénico con benzoato de estradiol, Induce la 
reaparicién en la célula de Sertoli del satélite nucleolar, 
asi como la disminucién de organelas citoplasmdticas, adqui 
riendo, desde el punto de vista ultraestructufal, un aspec­
to que se asemeja al de las células de Sertoli de animales 
prepuberales.
13*. En las diferenciaciones de unién entre las mcrabranas de las 
células del epitelio seminlfero sometidas a tratamiento cré 
nico con benzoato de estradiol, las superficies de contacte 
parecen auraentadas y llegan a desaparecer l:»s bac es de rai- 
crofilamentos, disminuyendo notablemente las cisternas aso- 
ciadas de reticulo endoplésmico.
14*.. la descamacién del epitelio seminlfero ocasionada por el
tratamiento estrogénico, no parece deberse a la afectacién 
de las diferenciaciones de unién entre las membranas celula 
res, dada la morfologla que las mismas presentan,
15*. El sisteraa de raicrofilamentos que conatituyen el citoesque- 
leto de la célula de Sertoli, se desorganiza como consecuen 
ciadel tratamiento con benzoato de estradiol. Esta desorga- 
nizacién origina la pérdida de su forma ramiflcada.
16*. La pérdida de las prolongacioncs citoplasmâticas de la célu
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la de Sertoli, deblda a la afectaoién de su citoesqueleto 
por el tratamiento estrogénico, origins la descamacién del 
epitelio seminlfero.
179* En base a nuestros resultados, podemos postuler que el flu 
jo citoplasmético de la célula de Sertoli, acoplado al ci­
clo espermatogenético, podria ser el responsable de la coor 
dinacién de éste, originando las prolongée i one s citoplasmé 
ticas encargadas de la translocacién y sostén. de las célu­
las de la llnea germinal. A su vez, este flujo citoplasmé- 
tico parece depender fundamentaimente de la organizacién 
de los microfilamentos.
18*. Nuestros datos expérimentales apoyan la hipétesis de que
la célula de Sertoli sintetiza estradiol y de que éste, jun 
to con la testosterona, regularla la polimerizacién-despoli 
merizacién de los microfilamentos.
199. Nuestros resùltados estén de acuerdo con la hipétesis de
que la regulacién de las primeras etapas del proceso esper 
matogenético no depende de los ültimos estadios del mismo.
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Fig-N21
l-Membrana basai interna, 
a-lâmina basai interna. 
b-lâminadéfibras de colagena 
C“ lamlna basai externa.
2 -  Celula mioide.
3 -  Membrana basai externa.
4 -  Cdiula endotelial.
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F i  g -  N 2 3 . Estadios evo lu tivosdelas  espermatides  
en la  r a t a ( Leblond y Clermont,1952 ) 
1 -3 .F a s e  del Colgt.
4 - 7  Fase  del Casquete.
8-14. Fa se acrosdmica.
15-l9.Fase de maduracidn.
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Fig-N2 5.
Esquema que re p ré s e n ta  el tiem po de 
duracldn de d ifentes  fa s e s  evolutlvas  
de la s  c e lu i  as  de la  U nea g e rm in a l  
del e p ite l lo  s e m ln l fe ro  d e l a r a t a .
A -  esperm atogon ia . A .
In -  esperm atogonia,In .
B -  espermatogonia.B.
P I -  espermatocito pre lep to tdn lco .
L -  espermatocito le p to td n lc o .
Z -  esperm atocito  zigotdnlco.
P -  espermatocito paquite'nico.
D l-esperm atoc ito  dlplote'nico.
D -  espermatocito d iac lne 't lco .
1 - 1 9 - E s p e rm a t ld a s  t lp o s .1 -1 9 .
( Tornado de Clermont y co ls . 1959.).
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Esquema que iTustra la 
configuracidn del aparato  
deGolgi d e u n a  cejula de 
Serto li en la s  e tapas  V-VIFI 
del cicio del epit elio seminifero
Fig-N26.
Fig-N27.
RE.
Esquema de los elemen- 
tos constkutivos de la 
barrel a hemato-testicular.
m C S ; membrana
célula de Sertoli,
Z .0 :  zonulas occludens. 
f hacesd emicrofilamentos 
R.E.reticulo endoptasmico.
m.C.S.
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Tight Junctions 
Entree Sertoli
T
Entra da del Irazador
Tight J u n c t io n s / '/^ i
i/Zigotene
Leptotene
 ^  ^  ^   ___
A A /
Entra  da Trazador Propia
Fig - N2-10. Los espermatocitos leptote'nicos atraviesan la  
b arre ra  hem ato -testicu lar ,ocupando,por tanto  
el "com p ar t im ento  In te rm e d io  ''deRussell(1977)
En el co m p art im en to  basal se localizan [as 
espermatogonias y los espermatocitos preleptotenicos 
cuyas mernbranas quedan enmarcadas por los 
trazadores extracelulares.
La primera celu i a que encontram os despues de 
la  barrera  es el esperm atocito  zigotdnico (Compartimento 
lum inal l .Hasta  e'l no llegan los trazadores 
e x tra c e lu la re s .
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N -  nücleo.  
V -  ventral, 
d - dorsal.
^YP^olqngaciôn
Celula de 
Sertoli
(c i  toplasma)
F i g -  N211. Esquema que ilustra las relaciones entre la cabeza de la 
espermatida tipo19 y la prolongacidn apical de la  c.de  
Sertoli en la q u esea lo ja  a.visidn sagital.b.corte frontal 
por X - X’.
(Tornado de Russell y CI«rmont,1976.
F ig  -  N -1  2 Imagen tudimensional de la espermatida  
tlpo 19 de rata .m ostrando los complejos tübulo-bulbosos.
(Tomado de Russell y Clermont ,1976  )
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AP;prolongaci(jn apical 
c .Serto li.
nm[membrana nuclear, 
p m [membrana plasmat ica . 
tbc [complejos tubulo-bulbosos
TD
F i n -  N21 3 Situacion de las espermatldas en la etapaVIIdel cicIo del 
"  ■ epitello seminifero.En la espermatida tipo 19 aparecen los
complejos tubulo-bulbosos en formacidn.
{ Segün R u s s e l l ,1979 )
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I—  . ,r,4 / Formacidn.desarrollo y regresion de los complejos 
r i g -  N -1 4 .  tObulo-bulbosGS en (a espermatida 19 hasta su 
liberacidnletapasVII yVlII del ciclo del epitello 
seminifero ) . (  R u s s e l l , Î 9 79 )
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TC-r
AP; prolongacidn a p ic a l  de la  
c . de Ser t o i i .
TC.'cister na 5 tu b u lares  de R ,E
BR;puente c i to p la s m a t lc o  de la 
c . de Ser to i i .
T B G [com ple jos tubulo-bulboso; 
B. bulbos.
N .n ü c leo d e la  e sp erm atid a  .
F . F lage lo .
PC. c itop lasm a perinuclear.
Cl- got a c i to p la s m ic a  .
Fig-NS15.
E s q u em a  que i lu s tra  la distribucidn de las  
c is te r n a s  de re t  iculo e n d o p la s m ic o e n  la 
p ro lo n g a c id n  a p ic a l  de la ce lu la  de Sertoli 
que a lo ja  la  c a b e z a  de la e s p e r m a t id a  tipo  19.
{ Segdn Cter m o n t  y c o ls .  ,1 98 0  )
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AP'.prolongacidn apical 
c.Sertoli.
CLigotiTa citoplasmica. 
F:Flagelo.
NiNucleo.
FCicisternas saculares.R.E. 
TC.cisternas tubulares. R E .
t b c . complejos
tubulo-Dulbosos.
A-Espermâtida 19 
Temprana.Corte Sagital.
FC A'-Corte transversal.a-b 
A'LCorte transversal c -d
B-Espermatida 19 
intermediaCorte sagital. 
BLCofte e -  f . 
transversal.
C -Esperm atlda  19 
j g ç  tardia.Corte sagital. 
C -  Corte transversal, 
8 — 4
F i n - N 2 1 6 .Cabeza deuna espermatida tipo 19encapsulada en la
prolongacidn apical(AP)dela ceTuta de Sertoli en estadios 
sucesivos de su désarro ilo.
( Tomado de Clermont y c o ls . .1980 )
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F ig -N 2 1 7 .
E s q u e m a  t r id im e n s io n a l  
most ran do la d isposic  ion 
del in ters tic io  en relac ion con 
los tubules seminiferos
( I ) Espacio cerrado.
{ 2) Espacios abiertos.
( 3 ) Capilar
(^)Ceiu las  endotellales 
de h  lamina propia del 
tübulo seminifero.
( 5) Cubierta endotelial.
( 5)Capitar.
I 7)Macrdfago. 
(8)Células de leydig.
Fig-N2l8.
Disposicidn de los elementos del intersticio.
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fig. ne 20
Micrografîa 6ptica del aspecto que présenta un corte histold- 
gico de testicule de rata adulta, perteneclente al grupo de 
los animales utilizados como control. Los tübulos aparecen en 
diferentes etapas de la espermatogénesis, y se pueden aprc- 
ciar gran cantidad de espermatozoïdes a punto de liberarse a 
la luz. (xlOO).
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Figura nS 21
Miorografla dptloa del aspecto que presentan las 14 etapas 
del ciclo del epitello seminifero descritas por Leblond y 
Clermont (1952). (x250).
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Fig. ne 22
Micrografla dptica del espacio intertubular del testicule de 
rata adulta, perteneciente a une de los animales del grupo 
control. 1. Tübulo seminifero. 2. Espacio intertubular cerra 
do (segün lo descrito por Clark, 1976). 3* Espacio linfütico 
peritubular. 4. Capilar sanguineo. 5. Células de Leydig. 6. 
Fenestraciones del tejido conectivo. (xlOOO).
«ITT
Fig. ne 23
Micrografia dptica mos- 
trando la disposicidn 
de las cdlulas de Ley­
dig en las inraediacio- 
nes de los vasos sangu^ 
neos. 1. Vase. 2. Célu 
las de Leydig. (xlOOO).
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Pig. n» 24
Micrografia dptica del aspecto que présenta el epidldimo de ra 
ta adulta en une de los animales del grupo control. Los tubos 
epididimarios aparecen repletos de esperraatozoies. (xlOO).
Fig. na 25
Détails de la fotografla anterior. El tejido conjuntivo que 
queda entre los tübulos es muy escaso. (xlOOO)
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Figura 26
Panorâmica del testicule de un animal tratado durante 10 dlas 
con benzoato de estradiol, en dosis de 250 yug/d, Los tübulos 
presentan aspecto casi normal. La flécha indica una esperraé- 
tida tipo g degenerada. (xlOO).
m m »
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Fig. ne 27
Panorümica del testicule de un animal tratado también 10 dlas, 
pero con una dosis de 50 jug/d de benzoato de estradio]. A pe- 
sar de ser inferior la dosis, aparecen tübulos degenerados (1) 
o con algunos signes de degeneracidn. (2). (xlOO).
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Fig. riS 28
Tübulo en etapa VII del testicule de un animal sometido 6 dlas 
a tratamiento con benzoato de estradiol. La flécha sefiala un 
espermatocito paquiténico desplazado de su localizacidn habi 
tuai hacia la luz del tübulo. (x400).
e
Fig. ne 29
Tübulo en etapa VIII de un animal sometido a 10 dlas de tra­
tamiento. 1. Espermatocito paquiténico degenerado. 2. Esper­
matogonias Al en mitosis. (x400).
XXVII 253
m
Pig. nC 30
Tübulo en etapa VÏI-VIII. Animal tratado 9 dlas. La luz apare 
ce ocupada por células germinales inmaduras. 1. Espermütida 7 
degenerada. 2. Célula gigante multinucleada atlpica. (x250).
m .
Fig. ne 31
Tübulo en etapa XIV. 10 dlas de tratamiento. 1. Espacios deja 
dos por las células degeneradas. 2. Espermatocito II cayendo 
a la luz del tübulo. (x400).
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Figura nfi 32
Aspecto que présenta el epidldimo de un animal sometido a tra 
tamiento estrogénico 10 dlas. En el interior se ven espermàti 
das tipo 7* espermatozoïdes y otros restos celulares. (x250).
!
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Fig. nO 33
Lüz de un tübulo seminifero en etapa VIII de un animal trata 
do 8 dlas. Aparecen células de una etapa XIV, descamadas en 
otro lugar. 1. Espermatida 8 degenerada. 2 Espermatocito pa­
quiténico. 3. Espermatocito II. 4. Célula g. multinucl.(xlOOO)
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Fig. n9 34
Tübulo en la etapa XIII del ciclo, perteneciente a un animal 
sometido a 10 dlas de tratamiento, Aparecen espermatocitos di 
ploténicos en la luz, mientras que cerca de la basai se ven 
espermütidas 13. (x400).
Mm;
mm
Fig. ne 35
Tübulo en la etapa XII. Animal tratado 10 dlas. Aunque apare 
ce la asociacidn celular compléta, se aprecia un claro desor 
den del epitello seminifero. La proporcidn células de Serto­
li/ células germinales esté aumentada. (x400).
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Pig. nS 36
Tübulos degenerados rodeados por otros de aspecto cast normal. 
Animal tratado 10 dlas. Los nücleos de las células de la lümi 
na propia aparecen muy cerca unos de otros. Casi sélo quedan 
células de Sertoli. (x250).
Fig. ns 37
Tübulo seminifero en la etapa XIII. Animal sometido a 10 dlas 
de tratamiento. Aspecto casi normal. (x400).
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Pie. n« 38
Tübulo del epidldimo de animal tratado 9 dlas. En la luz apa 
recen varias espermütidas degeneradas, que no hem sufrido ci 
tocinesis (l), lo que puede dar lugar a cdlulas gigantes mul 
tinucleadas (2). (x400),
Pig. n» 39
Visidn panordmica del testicule de un animal sometido a tra­
tamiento durante 14 dlas. Todavla se ven algunos espermato­
zoïdes, aunque todos los tübulos estén etfectados. (xlOO).
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Fig. ne 40
Fanorümlca del testiculo de un animal tratado 15 dlas. Todos 
los tübulos aparecen afectados. (xlOO).
-%
F i g , ne 41
Etapa XIII. Animal tratado 
13 dlas. Aparece un esperms 
tocito Z degenerado. (xlOOO)
Fig. ne 42
Etapa XIV. Animal tratado 
13 dlas. Aparece un esper 
matocito II a punto de li 
berarse a la luz. (xlOGOj.
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Pig. ns 43
Ttlbulo en la etapa VI. Animal tratado 14 dias. Se aprecia un 
claro aujnento en la proporcldn oëlulas de Sertoli/células ger 
minales. (x400).
.jr.*œ
Pig. n® 44
Txibulo en etapa VIII. Animal tratado durante 8 dias. Las cé— 
lulas que aparecen en la luz pertenecen a la misma etapa. Se 
aprecia una desorganizacidn de todo el epitelio. La flecha 
sefiala un espermatocito P degenerado en tiibulo vecino. (x400)
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Pig. n® 45
Etapa VIII. Animal tratado 13 dias. El epitelio aparece de- 
sorganizado. Las cëlulas que se ven en la luz pertenecen a 
la asociacldn celular de la etapa XII. (x400).
Pig. n® 46
Etapa XIII-XIV, 14 dias de tratamiento. Aunque présenta un 
alto grado de desoamaoldn, la espermiogdnesis continua, apa 
reciendo espermàtidas 14. (x400).
XXXV 26 i
Pig. n» 47
Luz de un ttibulo del testicule de un animal tratado 14 dias. 
Aparecen células gigantes multinucleadas a punto de caer a la 
luz. (xlOOO).
:
Pig. n® 48
Panor&nica del testicule de un animal tratado 18 dias. Toda- 
via se ven espermdtidas en fase de maduracidn. (xlOO).
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Pig. n® 49
Tdbulo en etapa XIII-XIV. Animal tratado durante 20 dias. A 
pesar del alto grado de descamacidn, contindan ocurriendo 
mitosis. Las espermdtidas, aunque escasas, evolucionan has- 
ta etapas avanzadas. (x400).
m m ’-
Pig. n® 50
Etapa XIV en tdbulo àel testiculo de un animal tratado duran 
te 18 dias. Todo el epitelio aparece muy desorganizado y eo 
▼en cdlulas en la luz, pero hay espermdtidas 14. (x250).
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Pig. nS 51
Tdbulo en etapa XIII perteneciente a un animal del grupo con­
trol, Las espermdtidas 13 aparecen formando "penachos" entre 
el resto de las cdlulas del epitelio. (xlOOO).
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Fig. n® 52
Tdbulo8 en avanzado estado de degeneracidn pertenecientes a 
un animal tratado 19 dias. Las cdlulas germinales necrdticas 
son muy frecuentes (l). A veces, forman cdlulas gigantes mul­
tinucleadas (2). (x250).
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Pig. nfi 53
Tdbulo en la etapa II. Animal tratado 20 dias. Faltan las es 
permdtidas 16. La flecha sefiala un espermatocito paquitdnico 
degenerado (hipercromdtico y rodeado de un espacio vaclo). 
(xlOOO).
Pig. n® 54
Tdbulo en la misma etapa (ll) que el de la fotografla ante­
rior. Gompdrese la densidad de espermdtidas en un animal del 
grupo control. (xlOOO).
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Pig. n® 55
Animal tratado 19 dias. Los tdbulos presentan un avanzado es­
tado de degeneracidn, 1. Aodmulo de espermdtidas 7 degeneradas 
que aparecen como una cdlula gigante multinucleada. 2. Esper- 
matocitos paquitdnicos degenerados. (x250).
Fig. n® 56
Luz de un tdbulo perteneciente a un animal sometido 19 dias 
a tratamiento. La flecha sefiala una espermdtida 8 degenera- 
da. (XlOOO).
XL 26G
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Pig. n® 57
Tdbulo seminlfero perteneciente a un animal tratado durante 
17 dias. Aparecen muchos espermatooitos paquitdnicos y esper 
mdtidas tipo 8 degenerados. (x400).
1#
Pig. n® 58
Tdbulo perteneciente a un animal tratado durante 20 dias.Oa- 
si todo el epitelio se ha desoamado. La flecha sefiala un acd 
mulo de restos de cdlulas degeneradas, en el que ya no se apre 
cia su procedencia. (xlOOO).
XLI 2G7
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Fig. ne 59
Luz de un tdbulo seminlfero de un animal tratado 19 dias, 
Se ve la telofase de un espermatocito II.
>Fig. n® 60
Luz de un tdbulo perteneciente a un animal tratado durante 
18 dias. 1. Espermatocito II a punto de descamarse a la luz 
2. Prolongaciôn del citoplasma de una c. de Sertoli que lo 
sujets. (xlOOO).
XLII
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Pig. n» 61
Tubulo de la rete testis de un animal tratado durante 19 dias. 
En su interior aparecen dos espermdtidas inmaduras. (x250).
%
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' Pig; n® 62
Etapa VI-VII. Animal tratado durante 17 dias. A pesar de la 
faita de espermdtidas maduras y la desorganizacidn de todo el 
epitelio, las espermatogonias B siguen entrendo en mitosis, 
(punta de la flecha). La proporcidn c.S./c.g. es muy alta.(x400)
XLIII
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Pig. n® 63
Tdbulo seminlfero en etapa I. 16 dias de tratamiento. La pro 
porcidn cdlulas de Sertoli/células germinales, esté muy aumen 
tada, 1. Espermatogonia A4 en mitosis. 2. Célula de Sertoli 
con localizacidn anormal. (xlOOO).
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Pig. n® 64
Tdbulo seminlfero en la etapa I perteneciente a un animal 
del grupo control. Compdrese con la fotografla anterior.
(XlOOO).
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Fig. n® 65 
Etapa VI. 16 dlaa de trata­
miento. Las cdlulas de Ser- 
t,li seRaladas aparecen des 
plazadas hacia la luz.(xlOOO)
Pig. n® 66 
Etapa VII. 17 dias de tratamien 
to. l.Luz del tdbulo. 2.Espacio 
linfdtico peritubular. 3.Esper­
matocito PL. 4. C. do Sertoli. 
5. Espermatocito P. 6. Espermd­
tida 7. (XlOOO).
Pig. n® 67 
Etapa X. 17 dias de tratamien 
to. 1. Cdlulas de Sertoli des 
plazadas hacia la luz.(xlOOO).
“ Pig. n® 68 
Etapa XII. 17 dias de tratamien 
to. Cdlula de Sertoli desplaza- 
da hacia la luz. (xlOOO).
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Pig. n? 69
Etapa VII-VIII. 20 dias de 
tratamiento. Los nücleos 
de las cdlulas de Sertoli 
aparecen localizados sobre 
los espermatooitos prelep- 
totdnicos. (xlOOO).
m .
mÉMéyPig. n® 70Etapa VII-VIII pertenecien te a un animal del grupo 
control. Gompdrese con la
fotografla anterior la lo- Ff&T*( 'W ' : - -
calizacidn de los ndcleos -, #• f
de las cdlulas de Sertoli.
(XlOOO).
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Pig. nfl 71
Tdbulo seminlfero en etapa XII perteneciente a un animal del 
grupo control. Los espermatooitos eigotdnicos aparecen orde- 
nados en una sola fila y los ndcleos de las cdlulas de Serto 
li cercanos a la Idmina propia. (xlOOO).
Pig. n® 72
Otro ejemplo igual el anterior. Los espermatooitos zigotdni- 
cos aparecen aqul perfectamente ordenados. (xlOOO).
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Pig. n® 73
Etapa X. 16 dias de tratamiento. Descamacidn casi total del 
epitelio. Las cdlulas de Sertoli aparecen agrupadas y fuera 
de su looalizacidn habitual.(Piochas), (x400).
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Pig. n® 74 Pig. n® 75
Fared de un tdbulo cuyo epite Otro ejemplo del fendmeno re
lio estd casi totalmente des- cogido en la fotografla ante
camado. Algunas cdluas de Ser rior.
toll aparecen en la superficie.
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Pig. n® 76
Etapa VI. 17 dfaa de tratamiento. Aparece una célula de Serto 
11 a punto de caer a la luz del tdbulo. (xlOOO).
Pig. n® 77
m
Fig. n® 78
16 dlaa de tratamiento. Cdlulas 18 dias de tratamiento. Cdlu 
de Sertoli en la luz del tdbu- la de Sertoli en la luz del
lo. (xlOOO). tdbulo. (xlOOO).
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Pig. n® 79
Aspecto que présenta el testicule de un animal tratado duran 
te 19 dias. Los tdbulos totalmente degenerados son muy abun- 
dantes y siempre estdn rodeados por otros cuyo proceso de de 
generacidn es tambiën avanzado. (xlOO).
Pig. n® 80
Aspecto que presentan los tübulos seminlferos en un animal
sometido a 21 dias de tratamiento. La descamacidn en el epi
telio de todos los tübulos es muy patente, asl como la dis
minucidn de su didmetro.Las fléchas senalan el acercamien­
te entre los nücleos de las cdlulas de la 1.propia.{xlOO).
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Pig. n® 81
Detalle de très tübulos seminlferos de un animal tratado 22 
dias. 1. Espermatogonia B en mitosis. 2. Espermatogonia Ax 
en mitosis. 3. Espermdtida 6. 4. Espermdtida 1. 5. Esperma- 
tidas 13. (x400).
Pig. n® 82
Etapa XIII-XIV en un tübulo de un animal tratado 21 dias. 
Se aprecia la segunda mitosis de los espermatooitos I, y 
espermatooitos II. Todavla quedan en el epitelio espermd­
tidas 14. (x400).
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Pig. n® 83
Tübulo en etapa XIII. Animal tratado 24 dias. Se observen va 
rias fases de la mitosis de los espermatooitos I. (x400).
Pig. n® 84
Etapa IX en un animal tratado durante 21 dias. Aunque todo 
el epitelio estd muy desestructurado, encontramos la aso- 
ciacidn celular compléta. (x250).
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Pig. n® 85
Etapa XIII en un animal sometido a 26 dias de tratamiento. 
Faltan las espermdtidas y el desorden entre las cdlulas que 
se mantienen en la pared del tübulo, es manifiesto. (x400).
Pig. n® 86
Tübulo en etapa 10 u 11, en un animal tratado durante 27 dias 
1. Espermatogonia A2. 2, Espermatocito leptotdnico. 3. Esper 
matooito paquitdnico. (x400).
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Fig. n® 87
Tübulo en el que s<5lo se distinguer! cdlulas de Sertoli, per­
teneciente a un animal tratado durante 27 dias. (x400).
Pig. n® 88
Aspecto que present©, el testiculo de un animal sometido a 32 
dias de tratamiento estrogdnico. El epitelio de todos los tü 
bulos ha sufrido una fuerte descamacidn y s6lo quedan las 
cdlulas mds basales. (xlOO).
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Pig. n® 89
Aspecto que presents el testiculo de un animal sometido a 35 
dias de tratamiento. Todos los tübulos presentan una fuerte 
descamacidn de su epitelio y s61o se conservan las cdlulas 
que ocupan posiciones mds basales. (xlOO).
Pig. n® 90
Grupo de cdlulas de Leydig de un animal sometido a 10 dies 
de tratamiento. Se observa la presencia de cdlulas oscuras 
y de contomo irregular. (xlOOO).
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Pig. n® 91
Espacio intersticial abierto, en el que se observan, al la­
de de las cdlulas de Leydig, otra especie celular que se ti 
fie muy intensamente, y de tamafio mds reducido. (xlOOO), Ani 
mal tratado 14 dias.
#
Pig. n® 92
Espacio intersticial cerrado, Animal tratado 20 dias. (xlOOO)
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Pig. n« 93
Espacio intersticial cerrado en animal tratado 23 dias. Ob- 
sdrvese el progresivo aumento de las cdlulas oscuras, peque 
fias y de contomos irregulares, con relacidn a las cdlulas 
de Leydig. (xl.OOO).
Lvii 28J
Fig. n® 94
Aspecto que présenta el epididimo después de 10 dias de trata 
miento con 50 jag/à.. de benzoato de estradiol. Los ©spermato­
zoïdes son mds escasos que en los animales del grupo control. 
El diémetro de los tubos es menor y el epitelio que los tapi-
za màs alto. El conjuntivo tambiën aparece aumentado. (xlOO).   _
Fig. n® 95
Aspecto del epididimo después de 10 dias de tratamiento cuan 
do la dosis de benzoato de estradiol administrada es de 250 
Mg/d.
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Pig, n9 96
Detalle de la fotografla anterior, (x400)
Fig. n9 97
Epidldimo de un animal sometido a 10 diaa de tratamiento. Mu- 
chos tübulos pueden aparecer vaoios. (x400).
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Pig. nO 98
Epidldimo de un animal tratado durante 10 dlas. Junto a los 
espermatozoides, aparecen otras cdlulaa de la llnea germinal 
(x400).
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Fig. nO 99
Aspecto del epidldimo a los 14 dlas de tratamiento. Junto a 
los escasos espermatozoides, aparecen células de la llnea ger 
minai inmaduras. (x400).
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Pig. n9 100
Aspecto del epidldimo a los 15 dlas de tratamiento. Los es­
permatozoides son muy escasos. Aparecen muchas cdlulas de la 
llnea germinal alteradas. (x400).
I
J  ^
Pig. n» 101
Aspecto del epidldimo a los 18 dlas de tratamiento. Ya no se 
ven espermatozoides y las células germinales inmaduras son 
muy abundantes. (x400).
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Pig. nfi 102
Aspecto del epidldimo a los 24 dlas de = tratamiento. El diéme 
tro tubular esté muy disminuldo. Los tubos aparecen vacIos.El 
epitelio y la membrana basal sobre la que se apoya estdn muy 
e^grosados. Hay gran cantidad de tejido conjuntivo. (x400).
- Tv::
Pig. nQ 103
Epidldimo a los 20 dlas de Epidldimo a los 30 dlas de tra
tratamiento. Todos los tubos tamiento. (xlOO) 
aparecen vaclos, (xlOO).
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Pig. nO 105
Etapa VI de un animal del grupo control. 1. Espermatogonia B
2. Espermatocito paquiténico. 3. Eapermâtida 6. 4. Esperméti 
da 18, Corte semifino (1 yu), teflido con azul de toluidina. 
(x400).
Pig. ns 106
Etapa VI-VII en un animal del grupo control. 1. Espermatogo­
nia B. 2. Nùcleo de cëlula de Sertoli. 3. Espermatocitos pa- 
quiténicos. 4. Espermàtida 6-7. 5. Espermdtida 18-19. La go- 
ta citoplàsmica se estâ deslizando hacia el cuello. (x400).
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Pig. n» 107
Etapa VI-VII. Animal del grupo control. 1. Célula de Sertoli.
2. Espermatocito preleptoténico, 3. Espermatocito paquiténi­
co. 4. Espermâtida 7. 5. Espermdtida 19. Corte semifino (xlOOO)
•M7-*
Fig. n« 108
IjUZ de un tübulo en etapa VII. Animal tratado 12 dlas. Las 
gotas citoplasmàticas aparecen libres en la luz. (xlOOO).
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, Pig. n« 109 
Gotas citoplasmdticas y espermdtidas en la luz de un tûbulo, 
Animal tratado 12 dlas. (xlOOO).
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Pig. n9 110
35 dlas de tratamiento. Epitelio 
formado sdlo port 1. C de Serto­
li, 2. espermatocitos zigoténicos 
y 3. paquiténicos, escasos y alte 
rados, 4. abondantes gotas lipldT 
cas. En la luz célula muy altera- 
da, sujets todavia por prolonga- 
cidn de 0, de Sertoli(5/.(xlOOO).
Pig. n9 111 
Etapa VII. 17 dlas de trat. 
1. Espacio dejado por célu 
las degeneradas. 2. Esper­
matocito P. junto a Idraina 
propia (3). 4. G. de Serto 
li. 5. Espermatocito lepto 
ténico. (xlOOO).
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Pig. n® 112
Etapa VI. Animal tratado 32 dlas. Todavia pueden verse algu- 
nas espermdtidas 6 (l). La proporcidn células de Sertoli/cél. 
germinales estd muv aumentada (2). Se observa gran acumulo de 
gotas lipldicas (3). En la luz aparecen todas las células de 
la asociacién celular de esta etapa, incluidas las c.de Ser­
toli. Aparecen células atlpicas en las que ha fallado la ci- 
tocinesis (4). Las células mioides, para adaptarse al nuevo 
didmetro tubular, se pliegan sobre si mlsmasJ5l(x400).
•t k^ LÎL:^ ’* y'v- . iJk.
Pig. nQ 113
Animal tratado 35 dlas. Luz del tdbulo en la que aparecen es 
permatocitos (1), c. de Sertoli (2) y gotas lipldicas (3).
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Pig. n® 114
Tiibulo muy degenerado de un animal tratado 35 dlas. S61o que- 
dan en el epitelio células de Sertoli (l), algün espermatoci­
to cigoténico (2) y gotas lipldicasU).(x400).
Pig. n® 115
Células de Leydig de un ani­
mal tratado durante 17 dlas, 
(XlOOO).
Pig. n® 116
Células de Leydig a los 35 
dlas de tratamiento.(xlOOO)
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Hlcrograffas correspondlentes 
a animales del 
grupo control
m ~ ' P .
Pig. n® 117 
Ldmina Propia
1. Célula de Sertoli. 2. Espermatogonia. 3. Membrana basal 
interna (con bus tres subldminas: homogènes, fibrllar y  ho 
mogénea). 4. Célula mioide. 5. Membrana basal externa. 6. 
Célula endotelial. 7. Espacio linfdtico peritubular (Segdn 
Clark, 1976). (x 20.000 aprox.)
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Pig. n® 119 
Espermatogonia B
3. Ldmina propia. 2. Espermatogonia B, 3. Célula de Sertoli 
Obsérvese la diferencia entre las mitocondrias de la esper­
matogonia y las de la célula de Sertoli, (x 20.000 aprox.)
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Fig. n» 120 
Espermatocito preleptoténico
1, Ldmina propia. 2. Espermatocito preleptoténico. 3. Célu 
la de Sertoli. 4. Veslculas de micropinocitosis (con cu- 
bierta).(r 15.000)
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Pig. n® 121 
Espermatocito paquiténico
1. Citoplasma del espermatocito. 2. Citoplasma de una célu— 
la de Sertoli. 3. Mitocondria con la morfologla caracteris- 
tica de los espermatocitos. 4. Pores de la membrana nuclear, 
(x 8.000 aprox.)
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Pig. n® 122 
Espermatocito paquiténico (VIII)
1. Ntioleo.. 2. Cuerpo cromatoideo en formacién. 3. Cister- 
nas de reticulo endopldsmico.(xl2.000 aprox.)
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Fig. ns 123 
Espermdtlda tlpo 1
1. Cuerpo cromatoideo. 2. Veslculas de reticulo endoplda- 
mlco asociadas al cuerpo cromatoideo, 3- Ndnleo. (xl2.000)
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Expllcaoién de la figura n® 124 
Espermdtida tipo ?•
1. Grdnulo aorosdmico. 2. Veslcula acrosdmica. 3. Refuer 
zo del borde inferior intemo del acrosoma. 4. Centrio- 
loa. 5. Mitocondriae. 6. Vesicula con cubierta. 7. Esper 
mâtida tipo 19. (x 15.000 aprox.).
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Pig. n® 124
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Explicacidn de la Pig. n® 125
1, Refuerzo del borde inferior intemo de la vesicula 
acrosdraica. 2. Hendidura do la membrana nuclear enfren 
tada al refuerzo acrosdmico, 3. Engrosamiento de la re 
gidn subacrosdmica de la cara interna de la membrana 
nuclear. 4. Unidn espermdtida/Cdlula de Sertoli. 5 Ci 
toplasma de la célula de Sertoli. 6. Cistema del retl 
culo endopldsmico asociadas a veslculas con cubierta.
7. Veslcula con cubierta en las cercanlas de las vesl­
cula acrosdmica. (x8.000 aprox.).
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Fig. n® 125
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Pig. n® i26
1. Veslculas con cubierta en el seno del aparato de Golgi.
2, " » I* asociadas a la veslcula acrosdmi
ca. 3. Refuerzo del borde inferior intemo de la veslcula 
acrosdmica.(x20.000 aprox.).
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Pig. n® 127
Espermdtida tipo 6
Las fléchas sefialan veslculas con cubierta en el seno del 
aparato de Golgi. (20.000 aprox.).
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Fig. n® 128
Corte transversal de la cola de una espermdtida 16. En la go 
ta citopldsmica se pueden apreciart 1. Gotas lipldicas. 2. 
Restos de mitocondrias. 3. Lamelas anilladas. 4. Lisosomas. 
5. Polisomas. 6. Veslculas con cubierta.
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Pig. n9 129
Luz del tübulo.
Aparecen espermAtidas 16 en un corte transversal. Las fléchas 
seflalan restes citoplasmdtlcos rodeados per cistemas de re­
ticule endoplâsmice lise. En las getas citepldsmicas se ven 
ademds vacuelas autofâgioas (l), Lisesemas (2), veslculas con 
cubierta (3)... (x20.000 aprex.).
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Expllcacidn de la figura n® 130
A) C o r t e  c r G u ie a l  d e  u n a  e s p e r m d t id a  t i p o  18, p e r -  
t e n e c i e n t e  a  l a  e t a p a  V.I d e l  c i c l o  d e l  e p i t e -  
l i o  s e m i n i f e r o .
1. Niicleo de la esperadtida 18*.
2. Frolongacidn apical de la célula de Sertoli.
3. Material fibrilar electrodenso entre la es- 
permdtida y la célula de Sertoli.
4. Microtd-bulos.
5. Luz del tübulo.
B) Corte transversal de espermütida 18.
(x25.000).
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Pig. n® 130
LXXXIV 3 J 9
Expllcacldn de la figura n® 131
Seccldn craneal de una espermdtida tipo 18
1. Nüoleo.
2. Frolongacidn apical de la Célula de Sertoli,
3. Microtübulos.
4. Célula de Sertoli.
5. Luz del tübulo.
(X25.000).
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Fig. n® 131
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Explicaclén de la figura n® 132 
Célula de Sertoli.
1. Nüoleo.
2. Nucleolo.
3. Poros nucleares.
4. Escotadura nuclear;-
5. Mitocondrias.
6. Cistemas del aparato de Golgl.
7> Lisosoma.
8. Ouerpos multilaminares.
9. Microtübulos.
10.Unién espermatogonia/célula de Sertoli.
11.Espermatocito paquiténico.
12.Espermatogonia.
(xlO.OOO).
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Fig. n® 133
Unién especializada entre células de Sertoli.
1. Citoplasma de célula de Sertoli.
2. Cistemas de R.E.
3. Haces de microfilamentos. 4. Zénula adherens. 
(x25.000).
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Fig. n® 135 
Detalle de la fotografia anterior.
1. Zdnula occludens.
2. Haces de miorofilamentos.
3. Cistemas de retlculo endoplâsmico. 
(x25.000).
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Compartimento basal del tübulo seminifero.
1. Espermatogonia B de una etapa V.
2. Célula de Sertoli.
3. Zénulas occludens, expresién morfolégica de la barrera 
hemato-teatlcular. 4. Unién espermatogonia/C.de Sertoli
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Compartimento luminal
1. Zénulas occludens que constituyen la barrera hemato-tes 
ticular. 2. Célula de Sertoli. 3. Espermatocito paquiténico.
4. Espermatocito leptoténico. S.Complejo tùbulo-bulbar. 
(xS.OOO aprox.).
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Fig. n» 138 
Célula de Leydig. 
(x8-000 aprox)
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Micrograflas pertenecientes 
a loB grupos de animales so 
metldos a tratamiento.
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Pig. nO 139
Pared de un tübulo en etapa V, perteneolente a un animal so 
metldo a tratamiento con benzoato de estradiol durante 10
dlas. (xS.OOO aprox.).
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Pig. n® 140
Zona superficial del epitelio eeminffero de un tübulo en la 
etapa I, perteneolente a un animal sometldo a tratamiento 
estrogénico durante 14 dlas. (x4.000 aprox.)
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Pig. n® 141
Zona basal del epitelio de un tübulo perteneolente a un ani 
mal sometldo a tratamiento durante 32 dlas. Las fléchas se- 
Ralan las invaginaciones y evaginaciones citoplasméticas 
atlpicas entre las células. 1. Lümina propia. 2. Espermato- 
gonias alteradas. 3» Puente cltoplasmütico entra las esper- 
matogonias. 4. Células de Sertoli. 5. Espermatocito muy al- 
terado. 6. Gota lipidica. (x5.000).
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Zona basal del epitelio seminifero de un animal sometldo a 
27 dlas de tratamiento. Las fléchas seHalan las invagina­
ciones y  evaginaciones de las membranas plasmàticas. Todas 
las células presentan signes claros de degeneracién. 1. Lé 
mina propia. 2. Células de Sertoli. 3« Espermatocitos lep- 
toténicos. 4. Puente citoplasmétioo entre espermatocitos
5. Unién entre células de Sertoli. 6. Residues celulares.
7. Gota lipidica. (xlO.OOO).
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Pared de un tübulo seminifero de un animal tratado durante 
22 dlas, 1. Células de Sertoli fuera de su localizaciôn ha­
bituai y muy alteradas. 2. Espermatocitos paquttéiiicos, tam 
bién muy alterados (intensa vacuolizacién y tincién muy dé- 
bil). 3. Estructura similar al satélite nucleolar de las cé 
lulas de Sertoli de animales inmaduros. 4.Diferenoiaoiones 
de unién de las membranas. 5. Residues celulares. (x4.000)
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Expllcacién de la figura n® 144
Fared de un tübulo perteneolente a un ani 
mal tratado durante 22 dias, en el que se 
ha descamado oasi todo el epitelio.
1. Lémina propia
2. Luz del tübulo
3. Intersticio.
4. Células de Sertoli, visiblemente alte­
radas .
5. Espermatocitos muy alterados.
6. Gotas lipfdicas.
(x 8.000 aprox.)
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Fig. n® 145
il, Espermatogonia B (etapa V).
2. Célula mioide invaginada en el epitelio y con el nüoleo 
lobulado.
3. Lümina basal de la membrana basal interna.
4. Lümina reticular ** n n
5. Démina propia, cuyo conjunto, debido a la intensa eon- 
traocién de la célula mioide, aparece engrosado.
6. Zénulas occludens de la unién entre células de Sertoli, 
(faltan loa haces de miorofilamentos y las cistemas de 
retlculo endoplésmico asociados).
7. Citoplasma de células de Sertoli.
Fertenece a un animal sometldo a 27 dlas de tratamiento.
(xl5.000 aprox.).
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fig. n® 146
Pared del tub© seminifero de un animal tratado durante 25 
dlas, Los citoplasmas de les células endoteliales de la lé 
mina propia (1) se solapan, quedando los nûcleos més cerca 
(2). Quedan casi sélo células de Sertoli (3), cuyos cito­
plasmas no contienen casi organelas pero estén llenos de 
restes celulares (4), de composicién heterogénea (éreas cia 
ras y osouras). (xlO.OOO aprox.)
OIV 332
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Detalle de la lémina propia del tübulo seminifero de un ani­
mal tratado durante 22 dlas. La oontraccién intensa de la cé 
lula mioide (l), hace que las membranas basales se plieguen, 
despegéndose la lémina basai (2) de la reticular (3), j  que 
los citoplasmas de las células endoteliales (4) se solapen. 
(X15.000).
Fig. n® 148
Detalle.de la lémina propia en un animal sometldo a 25 dlas 
de tratamiento. El solapamiento entre los citoplasmas de las 
células endoteliales es aqul müs patente que en la fotografia 
anterior. 1.Célula endotelial de la lémina propia. 2.Célula 
endotelial que enmarca los "espacios cerrados” del intersti­
cio. 3. Espacio linfético peritubular. 4. Célula de Leydig.5. 
Célula endotelial de un capilar. 6.C. de Sertoli.(x8.000).
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Pig. n® 149
Mitosis de una espermatogonia B en un tübulo en la etapa VI, 
de un animal sometldo a 22 dlas de tratamiento. 1. Esperma­
togonia B®. 2. Gota lipidica. 3. Célula de Sertoli.(xlO.OOO)
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Mitosis de una espermatogonia en \m t\lbulo totalmente degene 
rado, perteneciente a un animal tratado durante 22 dias. 1. 
Bspermatogonia en mitosis, 2. Oélula de Sertoli (citoplas- 
mas cargados de restos celulares. 3. Gota lipidlca. Las flé­
chas sedalan las tiniones entre c. de Sertoli. (xl5.000).
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Fig. n» 154
Detail# do una espermdtlda 5 en un animal tratado 17 dias. 
Obsdrvese el gran desarrollo alcanzado por las vesiculas 
de RED y los lisosomas. El proceso de autofagocitosis ha 
transformado a las mitocondrias en espacios rodeados por 
una membrana. (Sefialados por fléchas). (x8.000 aprox.).
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Espermàtida 6, perteneciente a un animal tratado durante 17 
dias. Es un ejemplo de una oélula germinal necrética que se 
mantiene en la pared rodeada por el citoplasma de la oélula 
de Sertoli (l), que présenta gran cantidad de vesiculas. El 
oitoplasma del espermatocito paquiténico adyacente (2), tam 
bién présenta signes de autofagocitosis.
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Necrosis de una espermétida 7, de un animal tratado 20 dias. 
Todavia se reconocen las estructuras que la caracterizan. 
Aunque el aparato de Golgi aparece con una localizacidn que 
no es la que le corresponde en esta etapa y esté muy altera 
do, da la impresidn de que sigue formando vesiculas. En la 
oélula de Sertoli que la envuelve, el aumento de vesiculas 
es muy marcado. (xl5.000).
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Iiisis de los restos de una espermdtida 7.(1). Al final del 
proceso, quedaré un espacio vaclo. 2. Citoplasma de la oélu­
la de Sertoli en el que aparece un par de centriolos y gran 
cantidad de microtdbulos, lisosomas y otras vesiculas. 
(20.000).
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Pig. nfi 158
Details del aapecto de un corte transversal de una esperméti- 
da 17 a la altura del cuerpo cromatoideo (1), que aparece ro- 
deando la cole(2)y del aparato de Golgi (3)» en el que parece 
se estén formando lamelas anilladas (4) y, en cuyo seno, se 
ven vesiculas con eutiierta (5). El avanzado estado de degene- 
racidn se pone de manifiesto por el gran desarrollo del sis- 
tema de vesiculas y los grandes espacios vaclos dejados por 
la autofagocitosis.(x20.000)
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1. Espermétida 18 degenerada. 2. Oélula de Sertoli. En el 
oitoplasma de la oélula de Sertoli aparecen espacios cito- 
plasméticos cerrados por cistemas de REL (*). (x25.000). 
Animal tratado 17 dias.
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Luz de un tilbulo de un animal tratado 17 dias. Junto con al 
gunos restos celulares, aparece una espermâtida tipo 18 alte 
rada (l) y varies certes transversales de colas de espermé 
tides 18 con signes de alteracidn. (seflaladas por las flé­
chas). (x8.000).
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Pig. nO 161
Luz de un tübulo de un animal tratado 18 dias. Aparecen res 
tes celulares, incluendo colas de espermétides 18, totalraen 
te alteradas, (x20.000 aprox.).
CXVIII 34G
Pig. na 162
liuz de un tdbulo de un animal tratado durante 14 dias. Apa­
recen varias colas de espenndtidas 14 rodeadas de la gota 
citopldsmioa, cortadas a distintos niveles, y cuyo aspecto 
es normal. (x4.000).
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Luz del tdbulo de un animal tratado 14 dfas. Aparecen varias 
espermétidas 14 cortadas a diferentes niveles de la cola, ro 
deada de su gota citopldsmica. 1. Cuerpo radial. 2. Aparato 
de Golgi residual. Aspecto normal, (x 8.000 aprox.).
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Details de la gota citoplâsmica de una espermétlda 14. El 
cuerpo radial présenta un aspecto normal. Corresponde a un 
animal tratado durante 15 dias. (x20.000).
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Esperradtida 15 de aspecto normal, en tübulo de animal trata­
do durante 15 dias. (x8.000 aprox.).
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Fig. n« 166
Detail© del cuerpo radial en conexidn con lamelas anilla­
das WPertenece a un espermdtida 17 de un animal tratado 17 
dias. (xSO.OOO aprox.).
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Formaoidn de los coraplejos ttibulo-bulbares en espermdtldas 
19 (etapa VII), de un animal tratado durante 20 dias. As­
pecto normal. (xlO.OOO aprox.).
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luz de un tübulo en etapa XIV. Aparece un espermatocito de 
aspecto normal, pero liberado a la luz (no esté rodeado por 
oitoplasma sertoliano), rodeado de colas de espermdtidas 14 
cortadas a distintos niveles y cuyo aspecto es también nor­
mal. Animal tratado durante 16 dias. (x5.000 aprox.).
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Details del ndcleo de una oélula de Sertoli. Aparece una es 
tructura asociada al nucleolo, del mismo aspecto que el sa- 
télite nucleolar, que en la rata aparece sélo antes de la 
pubertad. (xl5.000 aprox.). Animal tratado 10 dias.
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Células de Sertoli de un animal tratado 32 dias. Se mantienen 
algunas de las estructuras que caracterizan la unidn entre 
células de Sertoli (seHaladas por las fléchas), Paltan los 
haces de microfilamentos, aunque si se ven microfilamentos 
por el citoplasma (1). Aparece la estructura semejante al 
satélite nucleolarù)(xl5.000 aprox.).
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Detalle del aspecto que présenta una oélula de Sertoli de un 
animal tratado 20 dias. Obsérvese el abigarramiento del cito 
plasma, que présenta un aumento de vesiculas y de residues 
celulares. La flécha sehala el aspecto que présenta la unién 
especializada entre células de Sertoli, visiblemente altera- 
da. (xl5.000 aprox.).
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Fig. na 172
Detalle de una zona del citoplasma de una célula de Sertoli 
de un animal tratado 21 dias. Cistemas del retlculo endoplds 
mloo rodean totalmente los residuos celulares. (xl5.000).
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Detalle de la zona basal del epitelio serainlfero. Correspon 
de a un tübulo muy degenerado de un animal sometido a 32 
diaa de tratamiento. Obsérvese cémo las células de Sertoli, 
en algunas regiones, no se apoyan sobre la Idmina propia 
(sefialado por las fléchas). 1. Démina propia. 2. Oélula de 
Sertoli. (x8.000 aprox.).
0X3CX 358
Pig. n8 174
Células de Sertoli en un tübulo muy degenerado de ur animal 
tratado 33 dias. 1. Lümlna propia. 2. Células de Sertoli.3. 
Bspermatogonia. Obsérvese la localizacién de las células de 
Sertoli. Las fléchas seRalan cémo han quedado las uriones 
entre estas células después del tratamiento. (xl5.0C0).
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Oélula germinal muy alterada (1), interpuesta entre la lA 
mina propia (2) y la célula de Sertoli (3). La célula mioi 
de (4) esté fuertemente contraîda e invaginada en el epi- 
telio seminlfero, para adaptar la superficie de la lémina 
propia al cûntenido tubular, que esté muy disttinuido. 
(x8.000, aprox.).
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Célulaa de Sertoli muy alteradas. Sus citoplasmas casi no con 
tienen organelaa y estén cargados de residues. Adopter formas 
poligonales y dejan de apoyarse sobre la lémina propia. Los 
contactes entre ellas estén también muy alterados. 1. Célula 
de Sertoli. 2. Célula germinal. 3. Lémina propia. 4. Residues. 
Corresponde a un animal tratado 31 dias. (x8.000 aprox.).
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Contacto entre células de sertoli de un animal tratado 32 dias 
Han desaparecido los haces de miorofilamentos y los perfiles 
de R.E. estén muy reducidos. 1.Célula de Sertoli. 2. Comple- 
jo tübulo-bulbar. 3. Residuo. 4. Satélite nucleolar. 5. Cito 
plasmas de las c.endotelialea solapados. (x.10.000, aprox.).
Pig. nO 178
Detalie del 
contacta en­
tre o. de Ser 
toli.(l). y 
complejo tdbu 
lo-bulbar.(2) 
(xlOO.OOO).
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Aspecto qua présenta el intersticio de un animal tratado du 
rante 21 dies.
1. Iiémina propia.
2. Espacio linfAtico peritubular.
3. Células endoteliales que rodean los componentes del in­
tersticio.
4. Pibras de colégena.
5. Células de Leydig, con aspecto de células mesenquimales 
indiferenciadas, después del tratamiento.
(xS.OOO aprox.).
cxxxv 363
Pig. no 180
Aspecto que presents el intersticio a los 33 dias de trata­
miento. 1. Célula endotelial de un capilar. 2. Fibres con- 
juntivas. 3« Células de Leydig, que se han desdiferenciado 
y presentan el aspecto de células mesenquimales indiferen- 
c iadas. (x8.000, aprox.).
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